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Streszczenie
Światowa Organizacja Zdrowia (WHO, World Health Organization) wystosowała rekomendacje (Techniczne Konsultacje: Paryż 2006, Luk-
semburg 2007) dotyczące konieczności ograniczenia spożycia soli jako czynnika ryzyka nadciśnienia tętniczego, miażdżycy, zawałów
serca, udarów oraz niektórych chorób nowotworowych. Wyzwanie to podjęła Komisja Europejska i utworzona przez nią Grupa Wysokie-
go Szczebla ds. Żywienia i Aktywności Fizycznej. Zgodnie z zaleceniami WHO dzienne spożyci soli nie powinno przekraczać 5 g NaCl
(2 g sodu)/osobę. Średnie dzienne spożycie soli w Polsce wynosi 13,5 g/osobę, w tym 8,8 g soli kuchennej, a w niektórych regionach kraju
dochodzi do 15,0 g/osobę. Opracowane przez grono ekspertów Instytutu Żywności i Żywienia „Stanowisko w sprawie podjęcia inicjaty-
wy zmniejszenia spożycia soli w Polsce” określa kierunki działania obejmujące: zmiany receptur przetworów spożywczych w przemyśle
spożywczym i placówkach żywienia zbiorowego, wzmożenie nadzoru organów urzędowej kontroli żywności, kontynuacje odpowied-
nich działań legislacyjnych. Dotyczą one również działań edukacyjnych, kierowanych do konsumentów, producentów żywności, pra-
cowników ochrony zdrowia i instytucji zdrowia publicznego, oraz przedstawicieli mediów. Stanowisko Polskiego Towarzystwa Nadciś-
nienia Tętniczego podejmuje akcję promocji ograniczania spożycia soli i kontroli nadciśnienia tętniczego na poziomie populacyjnym.
Program taki wymaga synchronizacji działań z Polską Komisją ds. Kontroli Zaburzeń z Niedoboru Jodu w zakresie niezbędnych modyfi-
kacji systemu profilaktyki jodowej. Ograniczenie spożycia soli zmniejszy bowiem dzienną dawkę jodu. Aktualne modyfikacje systemu
profilaktyki jodowej idą w kierunku zwiększenia spożycia innych nośników jodu: mleka i wód mineralnych ze sprawdzoną zawartością
jodu. W obu wypadkach stężenie jodu osiąga wartość 0,1–0,2 mg jodków i nośniki te mogą uzupełnić niedobór jodu spowodowany
ograniczeniem spożycia soli. Wymaga to szerokiej akcji edukacyjnej, która jest częścią programu nowopowołanego Ośrodka Współpracu-
jącego z WHO w zakresie żywienia przy Klinice Endokrynologii UJCM w Krakowie.
(Endokrynol Pol 2010; 61 (zeszyt edukacyjny I): 1–6)
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Abstract
The World Health Organization (WHO) issued a recommendation (Technical Consultation: Paris 2006, Luxembourg 2007) that salt con-
sumption, as a risk factor for hypertension, atherosclerosis, myocardial infarction, stroke, and select cancers, should be restricted. The
European Commission looked to adhere to this recommendation by creating the High Level Group on Nutrition and Physical Activity.
According to WHO
recommendations, a daily allowance of 5 g NaCl (i.e., 2 g Na) for individual salt consumption should not be exceeded. At present, mean
individual salt consumption in Poland totals 13.5 g, of which salt used in household constitutes 8.8 g. In some regions of Poland, this
number reaches upwards of 15.0 g/person. The Position Paper on Initiatives Aimed at Decreasing Salt Consumption in Poland, developed
by an expert group at the National Food and Nutrition Institute, set the course for intervention, including changing recipes for mass-
produced food products and large-scale catering, improving oversight by food control agencies, and continuing legislative changes. These
interventions should also include education directed towards consumers, food producers, public health professionals, healthcare workers,
and media representatives. The Position Paper of the Polish Hypertension Society also sets the course for promoting restricted salt con-
sumption and controlling hypertension on a population level. However, household salt is the main carrier of iodine in the Polish model of
iodine prophylaxis. Thus, any interventions also require synchronized action with the Polish Council for Control of Iodine Deficiency
Disorders. Current efforts aimed at preventing iodine-deficiency look to increase consumption of other iodine-rich products (e.g., milk,













W konsultacjach Technicznych Ekspertów Światowej
Organizacji Zdrowia (WHO, World Health Organization)
w Paryżu w 2006 roku [1] i Luksemburgu w 2007 roku
[2] uwzględniono szkodliwe skutki wysokiej zawartości
soli w dietach, zalecając zmniejszenie jej spożycia do 5 g
NaCl na osobę dziennie, co stanowi odpowiednik 2 g
sodu. Wyzwanie to podjęła utworzona przez Komisję
Europejską Grupa Wysokiego Szczebla ds. Żywienia
i Aktywności Fizycznej (High Level Group on Nutrition and
Physical Activity). Przyjęła ona za priorytet w 2008 roku
podjęcie działań na rzecz obniżenia spożycia soli. Spo-
życie soli w Polsce na tle innych krajów Europy jest wy-
jątkowo duże (tab. I), a nadciśnienie tętnicze dotyczy
około 9 mln osób. Nadmiar soli w diecie jest czynnikiem
ryzyka nadciśnienia tętniczego i jego powikłań, takich
jak: udar mózgu, zawał serca i niewydolność krążenia,
oraz osteoporozy i niektórych chorób nowotworowych.
Powikłania nadciśnienia tętniczego są główną przyczyną
umieralności osób starszych powyżej 60. roku życia
i drugą co do ważności przyczyną umieralności u osób
młodszych w wieku 15–59 lat. Wiąże się to z wysokimi
kosztami leczenia, które w krajach Unii Europejskiej
w 2005 roku wyniosły aż 169 mld euro [3]. Katedra i Kli-
nika Endokrynologii Collegium Medicum Uniwersytetu Ja-
giellońskiego koordynuje aktualnie dwa wiodące w tym
zakresie programy: wieloośrodkowy Program Elimina-
cji Niedoboru Jodu finansowany przez Ministerstwo
Zdrowia [4] oraz Program Ograniczenia Spożycia Soli
w diecie szpitalnej w Szpitalu Uniwersyteckim w Kra-
kowie. Jednak działania na rzecz zmniejszenia spożycia
soli w Polsce powinny się opierać na szeroko zakrojo-
nym programie na poziomie populacyjnym obejmują-
cym działania zwrócone do konsumentów i producen-
tów żywności, pracowników ochrony zdrowia, organów
urzędowej kontroli żywności, specjalistów z zakresu zdro-
wia publicznego i przedstawicieli mediów. Program ogra-
niczenia spożycia soli musi być koordynowany z jedno-
czesnymi działaniami zabezpieczającymi prawidłową
podaż jodu rekomendowaną przez WHO (tab. II), która
opiera się w Polsce oraz w większości krajów europejskich
na profilaktyce jodowej polegającej na jodowaniu soli
dawką jodu obliczoną na podstawie jej aktualnego spo-
życia [5]. W wyniku działalności Polskiej Komisji ds. Kon-
troli Zaburzeń z Niedoboru Jodu od 1998 roku system pro-
filaktyki jodowej w Polsce polega na obowiązkowym jo-
dowaniu soli kuchennej na poziomie 30 ± 10 mg KJ/kg
[6]. System ten okazał się niezwykle efektywny i dopro-
wadził w ciągu kilku lat do wyeliminowania wola ende-
micznego u dzieci szkolnych [7].
Ograniczenie spożycia soli musi więc być procesem
kontrolowanym i prowadzonym wraz z koniecznymi
modyfikacjami systemu profilaktyki jodowej. Odpowie-
dzią na to wyzwanie były Konsultacje Techniczne WHO
w 2007 roku w Luksemburgu [2], które wskazały drogę
do modyfikacji systemów profilaktyki jodowej na ca-
łym świecie. W Polsce synchronizacje tych działań za-
pewnia z jednej strony wspomniany wyżej wieloośrod-
kowy Program Eliminacji Niedoboru Jodu, a z drugiej
wdrożenie przez Instytut Żywności i Żywienia działań
opartych na opracowanym przez grupę ekspertów do-
kumencie: „Stanowisko w sprawie podjęcia inicjatywy
zmniejszania spożycia soli w Polsce” [8]. Ważnym czyn-
Tabela I. Dzienne indywidualne spożycie soli w wybranych
krajach Europy (g/dzień) [1]
Table I. Daily individual salt consumption in selected








Polska 13,5 g (w tym 8,8 g soli kuchennej) [25]
Na podstawie: WHO 2003, Szponar i wsp. Instytut Żywnosci i Żywienia
2008 r.
Tabela II. Rekomendowane dzienne zapotrzebowanie na jod
w diecie (mg/osobę/dzień) [32]
Table II. Recommended daily dietary iodine consumption
(mg/person/day) [32]
Dzieci przedszkolne 0–59 miesięcy
90
Dzieci szkolne 6–12 lat
120
Dorośli i dzieci > 12 lat
150
Kobiety w ciąży i karmiące  250
Na podstawie: WHO, UNICEF, ICCIDD-22
mineral water) with standardized levels of iodine. Once they achieve an iodine concentration of 0.1–0.2 mg, these products can easily
supplement any decrease in physiological iodine levels resulting from reduced salt consumption. Also required are wide-ranging educa-
tional campaigns which will be coordinated by the new designated WHO Collaborating Centre for Nutrition at the Chair of Endocrinolo-
gy at Jagiellonian University, Collegium Medicum in Kraków. (Pol J Endocrinol 2010; 61 (education supplement I): 1–6)
Key words: iodine prophylaxis, goitre, restriction of salt consumption, hypertension












nikiem synchronizującym te działania stał się również
powołany przez Biuro Regionalne WHO w Kopenha-
dze Ośrodek Współpracujący z WHO przy Klinice En-
dokrynologii Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloń-
skiego, którego program obejmuje wdrażanie ogranicze-
nia spożycia soli i modyfikacje profilaktyki jodowej.
Sód — główny środowiskowy
czynnik ryzyka nadciśnienia tętniczego
Nadciśnienie tętnicze jest jednym z podstawowych
czynników ryzyka chorób układu sercowo-naczynio-
wego i w Polsce występuje u około 30% dorosłej popu-
lacji. Dalsze 30% populacji ma ciśnienie wysokie pra-
widłowe, które również zwiększa ryzyko chorób ukła-
du sercowo-naczyniowego [9–11]. Zależność między
spożyciem sodu a ciśnieniem tętniczym wykazano
w wielu badaniach o charakterze epidemiologicznym
i obserwacyjnym oraz interwencyjnym [12–14]. W po-
wszechnie znanym badaniu International Study of So-
dium, Potassium, and Blood Pressure (INTERSALT) [15],
które objęło ponad 10 tysięcy uczestników, wykazano,
że im większe jest spożycie sodu, tym wyższe wartości
ciśnienia tętniczego i jego przyrost z wiekiem. Z kolei
wyniki badania DASH-Sodium wykazały, że obniżenie
dziennego spożycia sodu przez stosowanie diety nisko-
sodowej skutecznie obniża ciśnienie tętnicze,
a dodatkowy korzystny efekt daje połączenie niskiego
spożycia sodu ze „zdrową dietą DASH” (dieta bogata
w warzywa, owoce, płatki zbożowe, nabiał, uboga
w czerwone mięso i tłuszcze oraz słodycze). Obecnie
przeciętne spożycie soli kuchennej w Polsce jest bardzo
wysokie, szacowane na 15 g/dobę. Na tle innych krajów
europejskich uczestniczących w programie European Pro-
ject on Genes in Hypertension (EPOGH) populacja w Kra-
kowie charakteryzowała się najwyższym spożyciem
sodu [11]. Ograniczenie ilości sodu w diecie jest jednym
z głównych zaleceń dotyczących modyfikacji stylu życia
u pacjentów z nadciśnieniem tętniczym. Europejskie
Towarzystwo Nadciśnienia Tętniczego zaleca dla pacjen-
tów z nadciśnieniem tętniczym spożycie poniżej 5 g soli
kuchennej na dobę, co odpowiada 2,0 g (90 mmol) sodu
[15]. Uzasadnione jest również stosowanie tego zalece-
nia w odniesieniu do całej populacji, co może się przy-
czynić do poprawy zdrowotności społeczeństwa i ode-
grać znaczącą rolę w pierwotnej profilaktyce nadciśnie-
nia tętniczego i innych chorób sercowo-naczyniowych.
Prof. G. MacGregor z Blood Pressure Unit, St. Geor-
ge’s University w Londynie od kilku lat prowadzi
w Anglii program Consensus Action on Salt and Health
(CASH), w którym osiągnięto już pierwsze sukcesy —
spożycie soli kuchennej w Wielkiej Brytanii zaczęło
spadać. Rozszerzeniem akcji CASH na arenie między-
narodowej jest World Action on Salt and Health (WASH),
do której przyłączyło się Polskie Towarzystwo Nadci-
śnienia Tętniczego, zalecające stosowanie w diecie pro-
duktów o ograniczonej zawartości sodu [16].
Redukcja spożycia soli w Polsce w świetle
działań Komisji Europejskiej i Światowej
Organizacji Zdrowia
Nadmiar soli jest czynnikiem ryzyka nadciśnienia tęt-
niczego i jego powikłań (udar mózgu, zawał serca, nie-
wydolność krążenia) oraz miażdżycy, osteoporozy
i niektórych chorób nowotworowych — głównych
przewlekłych chorób niezakaźnych. Są one główną
przyczyną umieralności osób powyżej 60. roku życia
i drugą co do ważności u osób w wieku 15–59 lat. Kosz-
ty leczenia tych chorób, zwłaszcza układu sercowo-na-
czyniowego, są bardzo duże. Występowanie tych cho-
rób wiąże się w znacznym stopniu ze spożyciem soli
kuchennej, które w wielu krajach jest bardzo wysokie.
W Polsce nawet 3-krotnie przekracza zalecenia WHO,
które obecnie wynoszą do 5 g soli/d. W innych krajach
europejskich spożycie soli jest znacznie niższe (tab. I).
Uwzględniając te alarmujące dane, WHO oraz Unia
Europejska podjęły inicjatywy na rzecz obniżania spo-
życia soli. Światowa Organizacja Zdrowia zaleca opra-
cowanie i wdrożenie narodowych strategii redukcji soli
w diecie uwzględniające, między innymi czynniki kul-
turowe: tradycyjne zwyczaje żywieniowe, główne źró-
dła soli w diecie, strukturę wieku populacji [1].
Komisja Europejska na pierwszym spotkaniu Gru-
py Wysokiego Szczebla ds. Żywienia i Aktywności Fi-
zycznej [High Level Group (HLG) on Nutrition and Physi-
cal Activity] w listopadzie 2007 roku oraz niektóre kraje
członkowskie zgłosiły propozycję podjęcia działań na
rzecz obniżenia zawartości soli w produktach spożyw-
czych, zgodnie z Białą Księgą Komisji Europejskiej.
Celem tego przedsięwzięcia jest redukcja spożycia soli
w populacji. Wyniki powinny być dostarczane do Ko-
misji Europejskiej.
Polska, biorąc pod uwagę wysokie spożycie soli
w naszym kraju oraz częste występowanie chorób zwią-
zanych z jej spożyciem, popiera te inicjatywy przez
włączenie się do działań na rzecz redukcji spożycia soli.
Przystępując do działania, opracowano „Stanowisko w
sprawie podjęcia inicjatywy zmniejszenia spożycia soli
w Polsce” [8], które poddano szerokiej dyskusji. Uczest-
niczyli w niej między innymi przedstawiciele resortu
zdrowia, Głównego Inspektoratu Sanitarnego, świata
nauki, producentów żywności. W opracowanym doku-
mencie, popierając inicjatywę HLG, stwierdzono mię-
dzy innymi, że działania na rzecz zmniejszenia spoży-
cia soli w Polsce powinny obejmować:
— opracowanie, w ramach Narodowego Programu
Zapobiegania Nadwadze i Otyłości oraz Przewle-












kłym Chorobom Niezakaźnym przez Poprawę
Żywienia i Aktywności Fizycznej (POL-HEALTH),
programu obniżania spożycia soli zgodnie z wytycz-
nymi Komisji Europejskiej;
— jednoczesne działania edukacyjne obejmujące konsu-
mentów, przetwórców żywności, pracowników służ-
by zdrowia, organów urzędowej kontroli żywności,
specjalistów z zakresu zdrowia publicznego i przed-
stawicieli mediów w zakresie ograniczania dosalania
potraw oraz zalecania stosowania i spożywania prze-
tworów mniej słonych, w tym soli niskosodowej;
— rozwijanie poradnictwa dietetycznego niezbędne-
go w profilaktyce i leczeniu przewlekłych chorób
niezakaźnych wywołanych między innymi nad-
miernym spożyciem soli;
— działania na rzecz sukcesywnej zmiany receptur
przetworów spożywczych i potraw będących głów-
nym nośnikiem soli w diecie (zmniejszanie zawar-
tości soli) we współpracy z przemysłem spożyw-
czym i zakładami żywienia zbiorowego;
— obniżanie zawartości soli w posiłkach wydawanych
w placówkach oświatowo-wychowawczych oraz
placówkach żywienia zbiorowego;
— wprowadzenie do programów nauczania zasad pra-
widłowego żywienia z uwzględnieniem ogranicze-
nia spożycia soli;
— wzmożenie nadzoru organów urzędowej kontroli
żywności w zakresie jakości znakowania środków spo-
żywczych, z uwzględnieniem soli przyprawowych;
— kontynuowanie działań legislacyjnych wspierają-
cych ograniczanie spożycia soli.
Założono, że realizacja powyższych działań, zgod-
nie z zaleceniami Komisji Europejskiej, powinna zmniej-
szyć istotnie spożycie soli w polskiej populacji w ciągu
4 lat. W 2009 roku Polska powinna przygotować raport,
na przykład postępu w planowanych działaniach.
Modyfikacje profilaktyki jodowej w Polsce
wobec konieczności ograniczenia spożycia soli
W związku z wstrzymaniem kontrolowanej profilak-
tyki jodowej w 1980 roku, zespół pediatrów Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagiellońskiego w Krakowie za-
uważył zwiększoną częstość przypadków wola u no-
worodków [17]. W 1987 roku został uruchomiony pro-
gram Ministerstwa Zdrowia, w którym oceniano skut-
ki awarii w Czarnobylu koordynowane przez prof. J.
Naumana [18], który stwierdził wysoką częstość wola
u dorosłych, potwierdzoną w badaniach epidemiolo-
gicznych przeprowadzonych u dzieci szkolnych w la-
tach 1992–1993, koordynowanych przez prof. Z. Szu-
bińskiego [19]. Na skutek interwencji Polskiego Towa-
rzystwa Endokrynologicznego ponownie przywróco-
no jodowanie soli kuchennej, jednak zastosowano nie
w pełni skuteczny model nieobowiązkowego jodowa-
nia. Niedobór jodu grozi poważnymi konsekwencjami
na poziomie populacyjnym. Synteza hormonów tarczy-
cy 4-jodotyrozyny i tyroksyny, które regulują wszyst-
kie szlaki przemiany materii i wywierają decydujący
wpływ na rozwój mózgu, wymaga codziennej dawki
jodu w pożywieniu, a prócz tego jod jest jednym z naj-
silniejszych przeciwutleniaczy i działa ochronnie w pro-
cesach zapalnych i nowotworowych. Ciężki niedobór
jodu w ciąży może doprowadzić do nieodwracalnego
niedorozwoju mózgu u płodu i do tak zwanego krety-
nizmu. Obraz ten obserwowany jeszcze w Polsce
w okresie międzywojennym został całkowicie wyelimi-
nowany przez profilaktykę jodową, ale umiarkowany
niedobór jodu prowadzi do obniżenia wyższych funkcji
mózgu, jak zdolność uczenia się, zapamiętywania i ko-
jarzenia, oraz obniża w istotnym stopniu miernik tych
funkcji — iloraz inteligencji. Niedobór jodu powoduje
powiększenie tarczycy, zwiększa częstość chorób tar-
czycy, w tym raka tarczycy, oraz zwiększa częstość raka
żołądka [20, 22, 23].
W 1991 roku w porozumieniu z Ministerstwem
Zdrowia Zarząd Główny Polskiego Towarzystwa En-
dokrynologicznego powołał Polską Komisję ds. Kon-
troli Zaburzeń z Niedoboru Jodu (PKKZNJ, przewod-
niczący — prof. dr hab. n. med. Zbigniew Szybiński)
z siedzibą w Katedrze i Klinice Endokrynologii Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagiellońskiego w Krakowie.
Komisja, na wzór innych krajów europejskich, skupia
czołowych endokrynologów, ekspertów od polityki
żywieniowej oraz jodowania soli i pasz zwierzęcych.
W wyniku stwierdzonego w badaniach epidemio-
logicznych stanu endemii wola w Polsce na wniosek
Komisji Minister Zdrowia wydał w 1996 roku Zarzą-
dzenie o powszechnym jodowaniu soli kuchennej (30
± 10 mg KI/1 kg soli). Komisja sprecyzowała również
pozostałe elementy modelu profilaktyki jodowej obej-
mujące jodowanie odżywek dla noworodków niekar-
mionych piersią oraz stosowanie dodatkowej dawki
(0,10–0,15 mg) jodu u ciężarnych i karmiących kobiet
[24, 25]. Wyniki prowadzonych pod nadzorem PKK-
ZNJ badań, koordynowanych przez Oddział Kliniczny
Kliniki Endokrynologii Szpitala Uniwersyteckiego Col-
legium Medicum Uniwersytetu Jagiellońskiego w Krako-
wie, wykazały wybitną poprawę w zakresie stwierdza-
nych poprzednio skutków niedoboru jodu. W najmłod-
szej grupie dzieci szkolnych w wieku 6–8 lat częstość
wola endemicznego spadła poniżej 5%, a więc poniżej
progu endemicznego [7], zmniejszyła się częstość pod-
klinicznej niedoczynności tarczycy u noworodków [26,
27], a konferencja ekspertów WHO i Międzynarodo-
wej Komisji ds. Niedoboru Jodu przesunęła Polskę do
grupy krajów europejskich z prawidłową podażą jodu
na poziomie populacyjnym [28]. Efektywna profilakty-











Eka jodowa spowodowała wyraźny spadek częstości
zróżnicowanego raka tarczycy, a zwłaszcza jego bar-
dziej złośliwej formy — raka pęcherzykowego [22].
Udowodniono również zależność spadku częstości raka
żołądka od profilaktyki jodowej, co tłumaczy się
ochronną rolą jodu jako przeciwutleniacza i jego zdol-
nością gromadzenia się w śluzówce dystalnej części
żołądka [23]. W ostatnich rekomendacjach WHO (Paryż
2006 r., Luksemburg 2007 r.) wprowadzono konieczność
ograniczania spożycia soli kuchennej jako czynnika
ryzyka nadciśnienia i miażdżycy do poziomu 5,0 g
dziennie, a więc o blisko 50% mniej od aktualnego po-
ziomu spożycia. Ważnym elementem uzupełniającym
w tej sytuacji podaż jodu mogą się stać składniki poży-
wienia zawierające jod, a wśród nich istotną rolę mogą
odegrać wody mineralne zawierające kontrolowane stę-
żenie jodu (0,10–0,20 mg/l — tab. III). W latach 2007–
–2008 w porozumieniu z Instytutem Zootechniki w Ba-
licach podjęto akcje jodowania lizawek solnych krów
mlecznych [29], co spowodowało wzrost stężenia jodu
w mleku z 30 do 120 ± 10 µg/l (tab. IV), osiągając po-
ziom stężenia jodu obserwowany w krajach Unii Euro-
pejskiej, w których stosuje się standaryzowane pasze
zwierzęce. Te dwa nowe nośniki jodu — standaryzo-
wane wody mineralne i mleko — powinny stać się sta-
łym składnikiem codziennej diety, a zwłaszcza codzien-
ne picie szklanki mleka u dzieci i kobiet w ciąży.
Szczególny problem zdrowia publicznego to zabez-
pieczenie dodatkowej dawki jodu na poziomie 0,10–
–0,15 mg/d. u kobiet w ciąży i kobiet karmiących zgod-
nie z rekomendacjami WHO [30].
W dotychczasowych badaniach wykonanych przez
Instytut Matki i Dziecka w Warszawie oraz przez Uni-
wersytet Medyczny w Łodzi wykazano, że tylko około
50% kobiet w ciąży otrzymuje dodatkową zalecaną
dawkę jodu [31].
Decydującą rolę w tym zakresie mają lekarze pierw-
szego kontaktu oraz położnicy, do których obowiązku
należy dopilnowanie pobierania przez kobietę w ciąży
codziennej dodatkowej dawki jodu (100–150 µg) w po-
staci tabletki (często w postaci preparatu mineralno-
witaminowego).
Wprowadzane zmiany w systemie profilaktyki jodo-
wej wymagają ciągłego monitorowania na poziomie po-
pulacyjnym. Dokonuje się to przez realizację Programu
Eliminacji Niedoboru Jodu finansowanego przez Mini-
sterstwo Zdrowia. Program ten obejmuje monitoring
bardzo czułego wskaźnika, jakim jest stężenie hormonu
TSH u noworodków, kontrolowany w systemie przesie-
wu neonatologicznego, „Akcję ThyroMobile” rozwijaną
u dzieci szkolnych i u kobiet w ciąży, gdzie mierzy się stę-
żenie jodu w moczu i wielkość tarczycy, realizowany we
współpracy z Instytutem Żywności i Żywienia program
monitorowania wydalania sodu i jodu w moczu u osób
dorosłych oraz rejestr zapadalności na raka tarczycy i jego
formy histopatologiczne. Efektywny model profilaktyki
jodowej w Polsce ma jeszcze jeden istotny aspekt — sta-
nowi ochronę populacji przed nadmiernym kumulowa-
niem się izotopu 131-I w tarczycy w wypadku awarii nu-
klearnej, podobnej do awarii w Czarnobylu.
Podsumowanie
1. W rekomendacjach WHO zaleca się ograniczenie
dziennego spożycia soli (NaCl) do 5,0 g jako bez-
piecznej granicy chroniącej przed nadciśnieniem
tętniczym i jego powikłaniami: miażdżycą, zawałem
serca i udarem mózgu.
2. W ramach Narodowego Programu Zapobiegania
Nadwadze i Otyłości oraz zgodnie z wytycznymi
Komisji Europejskiej program obniżania spożycia
soli, określony w „Stanowisku w sprawie ogranicze-
nia spożycia soli w Polsce” opracowanym przez In-
stytut Żywności i Żywienia, powinien rozpocząć
działania edukacyjne obejmujące konsumentów,
przetwórców żywności, pracowników ochrony
zdrowia oraz mediów, działania na rzecz sukcesyw-
nej zmiany receptur w przemyśle spożywczym
i w placówkach żywienia zbiorowego oraz wpro-
wadzenie do programów nauczania zasad prawi-
dłowego żywienia. Realizacja powyższych działań
powinna zmniejszyć istotnie spożycie soli w polskiej
populacji w ciągu 4 lat.
3. Ograniczenie spożycia soli powinno obejmować
model profilaktyki jodowej, wprowadzającej do
spożycia dodatkowe nośniki jodu jak mleko i jodo-
wane wody mineralne.
4. Należy prowadzić ciągły nadzór organów urzędo-
wej kontroli żywności nad realizacją programu ogra-
niczenia spożycia soli i modyfikacji profilaktyki jo-
Tabela III. Wody mineralne o znanym stężeniu jodków (0,1–
–0,2 mg/l)
Table III. Brands of mineral water with standardized levels




Tabela IV. Stężenie jodu w mleku krowim [mg/l]
Table IV. Iodine concentration in cow’s milk [mg/L]
1970 20–40
2008 86,6–142,6 [29]












dowej oraz nad spożyciem sodu i jodu na poziomie
populacyjnym.
5. Należy kontynuować Program Eliminacji Niedobo-
ru Jodu zapewniającego ciągłą kontrolę efektywno-
ści profilaktyki jodowej.
6. Powinno się kontynuować działania legislacyjne
wspierające ograniczanie spożycia soli oraz współ-
pracować ze Światową Organizacją Zdrowia i z Ko-
misją Europejską.
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Streszczenie
Wrodzony przerost nadnerczy (CAH, congenital adrenal hyperplasia) z niedoboru 21-hydroksylazy jest jedną z najczęstszych chorób dzie-
dziczonych w sposób autosomalny recesywny. Upośledzenie syntezy kortyzolu doprowadza do nadmiernej stymulacji nadnerczy przez
ACTH, przerostu nadnerczy i nadmiernej syntezy androgenów. Zespół ten cechuje się dużą korelacją pomiędzy genotypem i fenotypem
— rodzaj mutacji genu CYP21A2 wpływa na stopień niedoboru 21-hydroksylazy.
Objawy kliniczne w klasycznych postaciach CAH u dorosłych wynikają z: niedoczynności kory i rdzenia nadnerczy, hiperandrogenizmu oraz
działań ubocznych stosowanych w leczeniu glikokortykosteroidów. Postać nieklasyczna może czasem przebiegać bezobjawowo.
U pacjentów z klasyczną postacią CAH częściej niż w normalnej populacji stwierdza się otyłość, hiperinsulinizm i insulinooporność oraz hiper-
leptynemię. Nieprawidłowości te sprzyjają rozwojowi zespołu metabolicznego i jego konsekwencjom, w tym dysfunkcji śródbłonka i rozwojo-
wi chorób sercowo-naczyniowych. Przewlekłe leczenie glikokortykosteroidami jest także znanym czynnikiem ryzyka rozwoju osteoporozy.
Chorzy z CAH wymagają stałego monitorowania zarówno parametrów biochemicznych (17a-hydroksyprogesteronu i androstendionu), jak
i klinicznych (kontrola masy ciała, pomiary obwodu talii, ciśnienia tętniczego, glikemii, lipidogramu) oraz densytometrycznej oceny gęstości
mineralnej kości.
Podstawowym celem leczenia dorosłych chorych z CAH jest poprawa jakości życia, zapewnienie płodności, zmniejszenie objawów hiper-
androgenizacji u kobiet oraz minimalizacja objawów niepożądanych glikokortykosteroidoterapii.
Pacjenci z postacią klasyczną wymagają leczenia glikokortykosteroidami, a w przypadkach przebiegających z utratą soli także mineralo-
kortykosteroidem. Niezwykle rzadko konieczne jest zastosowanie radykalnego postępowania, jakim jest obustronna adrenalektomia.
Pacjenci z postacią nieklasyczną, z brakiem objawów klinicznych wymagają obserwacji, leczenie natomiast nie zawsze jest konieczne.
Opieka nad dorosłymi chorymi z CAH powinna być prowadzona w ośrodkach referencyjnych, ponieważ wymaga współpracy endokry-
nologa, diabetologa, ginekologa, androloga, urologa i psychologa. (Endokrynol Pol 2010; 61 (zeszyt edukacyjny I): 7–21)
Słowa kluczowe: wrodzony przerost nadnerczy, 21-hydroksylaza, glikokortykosteroidy
Abstract
Congenital adrenal hyperplasia (CAH) due to 21-hydroxylase deficiency is one of the most common autosomal recessive hereditary dise-
ases. The impairment of cortisol synthesis leads to excessive stimulation of the adrenal glands by adrenocorticotropic hormone (ACTH),
adrenal hyperplasia, and excessive androgen synthesis. The syndrome is characterised by a considerable correlation between the genoty-
pe and the phenotype with the type of CYP21A2 gene mutation affecting the severity of 21-hydroxylase deficiency.
The clinical manifestations of CAH in adults result from adrenocortical and adrenomedullary insufficiency, hyperandrogenism, and the
adverse effects of glucocorticosteroids used for the treatment of the condition. Non-classic CAH may sometimes be asymptomatic.
In patients with classic CAH obesity, hyperinsulinaemia, insulin resistance, and hyperleptinaemia are more often seen than in the general
population. These abnormalities promote the development of metabolic syndrome and its sequelae, including endothelial dysfunction,
and cardiovascular disease. Long-term glucocorticosteroid treatment is also a known risk factor for osteoporosis.
Patients with CAH require constant monitoring of biochemical parameters (17a-hydroxyprogesterone and androstenedione), clinical pa-
rameters (body mass, waist circumference, blood pressure, glucose, and lipids), and bone mineral density by densitometry.
The principal goal of treatment in adults with CAH is to improve quality of life, ensure that they remain fertile, reduce the manifestations
of hyperandrogenisation in females, and minimise the adverse effects of glucocorticosteroid treatment.
Patients with classic CAH require treatment with glucocorticosteroids and, in cases of salt wasting, also with a mineralocorticosteroid.
Radical measures, such as bilateral adrenalectomy, are very rarely needed.
















Asymptomatic patients with non-classic CAH require monitoring: treatment is not always necessary.
Medical care for patients with CAH should be provided by reference centres, as the management of such patients requires collaboration
between an endocrinologist, diabetologist, gynaecologist, andrologist, urologist, and psychologist.
(Pol J Endocrinol 2010; 61 (education supplement I): 7–21)
Key words: congenital adrenal hyperplasia, 21-hydroxylase, glucocorticosteroids
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Wykaz używanych skrótów:
AA — antyandrogeny
ACTH (adrenocorticotropic hormone) — kortykotropina
ART (adrenal rest tumor) — ektopowa tkanka nadner-
czowa
BMD (bone mineral density) — gęstość mineralna kości
CAH (congenital adrenal hyperplasia) — wrodzony prze-
rost nadnerczy
CRH (corticotropin releasing hormone) — kortykoliberyna
DHEA (dehydroepiandrosterone) — dehydroepiandrosteron
DHEAS (dehydroepiandrosterone sulphate) — siarczan de-
hydroepiandrosteronu
DXA (dual energy X-ray absorptionetry) — densytometria
DXM (dexametasone) — deksametazon
EBM (evidence based medicine) — medycyna oparta na
faktach
Fludro — fludrokortyzon
GC/MS — chromatografia gazowa z detektorem masowym
GH (growth hormone) — hormon wzrostu
GKS (glucocorticoids) — glikokortykosteroidy
IFG — (impaired fasting glucose) — nieprawidłowa
glikemia na czczo
IGF-1 (insulin-like growth factor 1) — insulinopodobny
czynnik wzrostu 1
IGT (impaired glucose tolerance) — nieprawidłowa
tolerancja glukozy
IMT (intima media thickness) — grubość intima media
LA GKS (long acting glucocorticoids) — długodziałające
glikokortykosteroidy
LH (luteinizing hormone) — hormon luteinizujący
MKS — mineralokortykosteroidy
MRI (magnetic resonance imaging) — rezonans magne-
tyczny
NC (non-classic CAH) — postać nieklasyczna CAH
OC (oral contraception) — doustne tabletki antykoncepcyjne
PCOS (polycystic ovary syndrome) — zespół policystycz-
nych jajników
PRA (plasma renin activity) — aktywność reninowa osocza
SD (standard deviation) — odchylenie standardowe
SHBG (sex hormone binding globulin) — globulina wiążą-
ca hormony płciowe
SW (salt wasting) — postać klasyczna CAH z utratą soli
SV (simple virilizing) — postać klasyczna CAH bez utraty
soli
THAldo — tetrahydroaldosteron
3bHSD 2 — dehydrogenaza 3b-hydroksysteroidowa typu 2




Wrodzony przerost nadnerczy (CAH) należy do grupy
zaburzeń syntezy kortyzolu dziedziczonych w sposób
autosomalny recesywny. Najczęstszą postacią CAH
(> 95%) jest niedobór 21-hydroksylazy. Mutacje genu
CYP21A2 kodującego enzym 21-hydroksylazę w war-
stwie pasmowatej i kłębkowatej kory nadnerczy skut-
kują niedoborem kortyzolu, a w ciężkich przypadkach
także aldosteronu. Powoduje to stymulację kortykotro-
piny (ACTH) i nadmierne wydzielanie tych steroidów,
które znajdują się przed zablokowanym etapem synte-
zy — to znaczy 17a-hydroksyprogesteronu (17-OHP),
ulegającego wzmożonej konwersji do androgenów [1,
2]. Na rycinie 1 przedstawiono schemat biosyntezy ste-
roidów nadnerczowo-gonadowych ukazujący zaburze-
nia jej szlaku w CAH z niedoboru 21-hydroksylazy.
Wyróżnia się trzy główne typy kliniczne CAH, za-
leżne od stopnia niedoboru 21-hydroksylazy, takie jak:
— postać klasyczną z utratą soli (SW), która występu-
je przy całkowitym braku aktywności enzymu
w warstwie pasmowatej i kłębkowatej kory nad-
nerczy i powoduje niedobór kortyzolu oraz aldo-
steronu;
— postać klasyczną bez utraty soli (SV), z zachowaną
1–2-procentową aktywnością enzymu, która prze-
biega bez objawów klinicznych niedoboru aldoste-
ronu przy współistniejącym niedoborze kortyzolu;
— postać nieklasyczną (NC), czyli późno ujawnia-
jący się przerost nadnerczy z łagodnym nadmia-
rem androgenów w okresie późnego dzieciństwa
lub w czasie pokwitania, z zachowaną 20–50-pro-
centową aktywnością 21-hydroksylazy.
Na podstawie badań przesiewowych przeprowa-
dzonych u noworodków, dostępnych w takich krajach,
jak Stany Zjednoczone, Portugalia, Wielka Brytania,
Kanada czy Hiszpania, ustalono średnią częstość wystę-
powania postaci klasycznej na około 1:15 000 żywo uro-
















dzonych dzieci. W niektórych grupach etnicznych czę-
stość ta jest zdecydowanie wyższa, na przykład wśród
Eskimosów Yupik zamieszkujących Alaskę wynosi 1:280,
a wśród mieszkańców francuskiej wyspy La Reunion
1:2100. W Polsce CAH nie jest objęty programem badań
przesiewowych — częstość występowania ocenia się na
około 1:10 000 do 1:14 000 żywych urodzeń [4].
Spośród postaci klasycznych we wszystkich bada-
nych populacjach dominuje postać z utratą soli, stano-
wiąca 67% przypadków [5]. Nieklasyczna postać CAH
występuje częściej — około 1:1000 przypadków [6]. Po-
dobnie jak w postaci klasycznej, tak i tu, w pewnych gru-
pach etnicznych częstość ta jest zdecydowanie wyższa.
Dotyczy to Żydów Aszkenazyjskich (1:27), Hiszpanów
(1:40) i Chorwatów (1:50).
Obraz kliniczny wrodzonego
przerostu nadnerczy u dorosłych
Objawy kliniczne w klasycznych postaciach CAH u do-
rosłych są bardzo zróżnicowane i wynikają z różnego
stopnia niedoczynności kory i rdzenia nadnerczy, nad-
miaru androgenów i osobniczej wrażliwości na działa-
nie androgenów, obecności ektopowej tkanki nadner-
czowej oraz działań ubocznych glikokortykosteroidów
(GKS) stosowanych w leczeniu tego zespołu (ryc. 2).
Objawy niedoczynności kory i rdzenia nadnerczy
Niedoczynność kory nadnerczy stwierdza się u chorych
z postaciami klasycznymi CAH. Dorośli pacjenci z CAH
— nieleczeni lub nieadekwatnie leczeni — mogą zgła-
szać następujące dolegliwości: ogólne osłabienie, łatwą
męczliwość, utratę apetytu i chudnięcie. U części cho-
rych występuje także hiperpigmentacja skóry związa-
na z wysokimi stężeniami ACTH. W stanie zagrażają-
cego przełomu nadnerczowego dołączają się bóle brzu-
cha, nudności, wymioty, biegunka, bóle mięśniowe,
niedociśnienie tętnicze i hipotonia ortostatyczna [7].
U chorych z klasyczną formą CAH występuje także
niedoczynność rdzenia nadnerczy, co wynika zarów-
no z zaburzeń formowania rdzenia nadnerczy w okre-
sie płodowym, jak i zaburzeń syntezy hormonów rdze-
nia nadnerczy. W jednym i drugim przypadku przy-
czyną jest niedobór kortyzolu. U pacjentów z CAH
stwierdza się niższe stężenia adrenaliny i metoksyadre-
naliny w osoczu oraz niższe stężenie adrenaliny
w moczu w porównaniu z grupą kontrolną [8]. Wyka-
zano także obniżoną odpowiedź adrenaliny na krótko-
trwały, intensywny wysiłek fizyczny, nieulegającą
poprawie pod wpływem stresowych dawek GKS [9].
Niedobór adrenaliny wobec towarzyszącego niedobo-
ru kortyzolu zwiększa ryzyko wystąpienia ciężkiej hi-
poglikemii, szczególnie w sytuacji zwiększonego zapo-
trzebowania na hormony kory nadnerczy [10]. Niedo-
bór adrenaliny towarzyszący niedoborowi kortyzolu
i aldosteronu oraz nadmiarowi progesteronu o działa-
niu antymineralokortykoidowym stanowi także dodat-
kowy czynnik zwiększający ryzyko wystąpienia prze-
łomu nadnerczowego u chorych z klasycznym CAH,
niereagującego na zwiększone dawki GKS [1].
Rycina 1. Schemat biosyntezy steroidów w nadnerczach i gonadach pokazujący zmianę jej szlaku w CAH z niedoboru 21-hydroksylazy.
Według M.I. New, w modyfikacji E.M. Małunowicz [3]; 21-DF — 21-deoksytortyzol
Figure 1. Pathway of adrenal and gonadal steroidogenesis in 21-hydroxylase deficiency. Modified by E.M. Małunowicz from M.I. New [3];
21-DF — 21-deoxycortisol
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Objawy ze strony układu płciowego
U kobiet z niewyrównaną czynnością nadnerczy domi-
nują objawy hiperandrogenizacji pod postacią hirsuty-
zmu, trądziku i zaburzeń miesiączkowania. U kobiet
z klasyczną postacią CAH częściej obserwuje się niedo-
stateczny rozwój gruczołów piersiowych, co wynika naj-
prawdopodobniej ze zwiększonej ekspozycji na andro-
geny w życiu płodowym. U około 40% kobiet z postacią
SW i 20% kobiet z SV występują zaburzenia płodności
[11]. Przyczyny obniżonej płodności są złożone:
— wewnątrzmaciczna ekspozycja płodu na wysokie
stężenia androgenów może przyczyniać się zabu-
rzenia rozwoju osi podwzgórze–przysadka–gona-
dy [12];
— wysokie stężenia progesteronu, 17-OHP i androge-
nów wpływają niekorzystnie na dynamikę wydzie-
lania gonadotropin i powodują występowanie cy-
kli bezowulacyjnych [10];
— wysokie stężenia progesteronu mogą hamować pra-
widłowy rozwój endometrium i uniemożliwiać im-
plantację zarodka [13];
— częste współwystępowanie zespołu policystycznych
jajników (PCOS) i insulinooporności zwiększa ry-
zyko występowania cykli bezowulacyjnych;
— do zaburzeń funkcji jajnika może przyczyniać się
także obecność ektopowej tkanki nadnerczowej
(ART) o lokalizacji jajnikowej [14];
— płodność kobiety z klasyczną formą CAH może być
obniżona na skutek problemów ze współżyciem
wynikających z wad budowy anatomicznej ze-
wnętrznych narządów płciowych lub suboptymal-
nego wyniku operacji rekonstrukcyjnej. Ta grupa
kobiet częściej niż zdrowe rówieśniczki skarży się
na ból i krwawienie w trakcie stosunków płciowych.
Głównymi objawami CAH u dorosłych mężczyzn
jest obecność ART zlokalizowanej w jądrach oraz nie-
płodność. Do przyczyn niepłodności męskiej zalicza się:
— ART (patrz niżej);
— supresję hormonu luteinizującego (LH);
— współwystępowanie insulinooporności i zespołu
metabolicznego.
Supresja LH wynika z nadmiernej aromatyzacji an-
drogenów do estrogenów, co wpływa na zahamowa-
nie wydzielania gonadotropin przez przysadkę.
Stwierdzany hipogonadyzm hipogonadotropowy
może wiązać się także ze zmniejszeniem objętości ją-
der. Wykazano jednak, że leczenie GKS może popra-
wić jakość nasienia i płodność w tej grupie mężczyzn
z CAH [15, 16].
Mężczyźni z CAH powinni więc, poza okresową
kontrolą obrazową jąder, mieć także w odstępach 3–5-
-letnich przeprowadzane badanie nasienia.
Ektopowa tkanka nadnerczowa
Ektopową tkankę nadnerczową stwierdza się w okoli-
cach nadnerczy oraz na drodze embrionalnego zstępo-
wania nadnerczy. Jej najczęstszą lokalizacją jest okoli-
ca pnia trzewnego, więzadło szerokie, jądra (u kobiet
jajniki), powrózek nasienny, nerki i inne [14, 17]. Po-
wstanie ART wiąże się najczęściej z embrionalnym okre-
sem inkorporacji rdzenia nadnerczy w obręb kory nad-
nerczy lub z obecnością wielu zawiązków nadnerczy
[18]. Ektopową tkankę nadnerczową stwierdza się na-
wet u 50% niemowląt, jednak z czasem ulega ona in-
wolucji i w ogólnej populacji dorosłych jej występowa-
nie określa się na około 1%.
Jądrowa ART występuje u co najmniej 1/3 mężczyzn
z klasycznym CAH, częściej w postaci SW. Natomiast
w jednym z badań aż u 16/17 młodych mężczyzn stwier-
dzono za pomocą USG obecność ART w jądrach [19].
Ektopową tkankę nadnerczową stwierdza się już we
wczesnym dzieciństwie przed 10. rokiem życia, nawet
u odpowiednio leczonych pacjentów [20]. U źle wyrów-
nanych pacjentów z heterotopową lokalizacją komó-
Rycina 2. Składowe obrazu klinicznego CAH
Figure 2. Components of clinical picture of CAH
11
















rek nadnerczy, wysokie stężenia ACTH mogą dopro-
wadzić do rozwoju guzów jąder. Do objawów klinicz-
nych należy tkliwość i powiększenie jąder. Zmiany te
w większości przypadków nie są stwierdzane palpa-
cyjnie. Badaniem służącym rozpoznaniu jest ultrasono-
grafia, gdzie stwierdza się zwykle obustronne, hipo-
echogeniczne ogniska niezaburzające konturu jąder
[19]. W diagnostyce ART jąder może być także wyko-
rzystywane badanie rezonansu magnetycznego (MRI).
Czułość obu badań w rozpoznawaniu ART jest porów-
nywalna [17].
Obecność ART w obrębie jąder może powodować
ucisk na kanaliki nasienne i naczynia, co w rezultacie
prowadzi do włóknienia parenchymy i może skutko-
wać zaburzeniami spermatogenezy, funkcji komórek
Leydiga i niepłodnością. Stwierdzenie zmian ognisko-
wych w obrębie jąder może budzić niepokój i wskazy-
wać na obecność nowotworu złośliwego, szczególnie
leydigioma. Pod wpływem leczenia GKS większość
zmian o typie ART ulega zmniejszeniu, co jest ważnym
elementem różnicującym z leydigioma [21]. W przypad-
kach wątpliwych można rozważyć wykonanie biopsji
zmian, jednak mimo typowych dla leydigioma cech hi-
stopatologicznych (kryształy Reinckego) rozpoznanie
może i tak przysparzać dużych trudności [22]. Dlatego
u chorych, u których nie dojdzie do zmniejszenia ART
pod wpływem leczenia GKS, powinno się rozważyć
oszczędzające leczenie operacyjne [23]. Podobnie u cho-
rych z oligospermią i dolegliwościami bólowymi,
w przypadku braku skuteczności GKS, należy rozwa-
żyć leczenie operacyjne. Wyniki takiego leczenia są
dobre w odniesieniu do dolegliwości bólowych, ale nie-
pewne co do poprawy jakości nasienia [24].
Objawy postaci nieklasycznej
wrodzonego przerostu nadnerczy
Późno ujawniająca się, nieklasyczna postać CAH sta-
nowi przyczynę średnio około 1–2% zespołów hiper-
androgenizacji w rasie kaukaskiej [25, 26]. Najczęstszy-
mi objawami występującymi u dorosłych kobiet są: hir-
sutyzm, oligomenorrhoea, trądzik, niepłodność, łysienie
czołowe i rzadko pierwotny brak miesiączki lub obja-
wy wirylizacji (owłosienie typu męskiego, powiększe-
nie łechtaczki, pogrubienie głosu). Zaburzenia płodno-
ści dotyczą około 13% kobiet z nieklasyczną postacią
CAH [27]. Przyczyny niepłodności są złożone i podob-
ne jak w postaciach klasycznych. U części kobiet prze-
bieg choroby jest bezobjawowy, co stwierdzono w trak-
cie badań rodzin osób z rozpoznaną nieklasyczną po-
stacią CAH.
Mimo że częstość występowania postaci nieklasycz-
nej jest taka sama zarówno u kobiet, jak i mężczyzn, to
istnieje niewiele publikacji dotyczących mężczyzn,
głównie ze względu na bezobjawowy przebieg zabu-
rzenia u tej płci. U mężczyzn z postacią nieklasyczną
najczęściej jest zachowana prawidłowa funkcja komó-
rek Leydiga i nie występują u nich zaburzenia sperma-
togenezy, choć u części stwierdza się obecność ART
i zaburzenia płodności [6].
Guzy nadnerczy
Zmiany ogniskowe w obrębie nadnerczy zarówno jed-
no-, jak i obustronne zdecydowanie częściej stwierdza
się wśród pacjentów z CAH zarówno z postaciami kla-
sycznymi, jak i formą nieklasyczną [28]. Większą czę-
stość ich występowania stwierdza się także wśród he-
terozygot (nosicieli mutacji genu CYP21A2) w porów-
naniu ze zdrową populacją [28]. Guzy nadnerczy u cho-
rych na CAH mogą ulegać zmniejszeniu pod wpływem
leczenia GKS. Istnieją tylko pojedyncze opisy przypad-
ków raka nadnercza u chorych na CAH [29, 30]. Pacjenci
z CAH powinni być więc badani pod kątem obecności
guzów nadnercza, a chorzy z guzami nadnerczy pod
kątem CAH.
Wzrost i gęstość mineralna kości
Dorośli pacjenci z postaciami klasycznymi mają niższy
wzrost w porównaniu ze średnią populacyjną o 1,4 SD
(10 cm) [31]. Wynika to z jednej strony z wczesnej eks-
pozycji na androgeny i przyspieszenia tempa wzrasta-
nia we wczesnym dzieciństwie z przedwczesnym za-
mknięciem nasad kości długich, a z drugiej strony
z supresyjnego wpływu nadmiernych dawek GKS na
wydzielanie hormonu wzrostu. Niższy wzrost może być
konsekwencją zarówno hiperandrogenizmu, jak i przej-
ściowej hiperkortyzolemii w okresie dzieciństwa.
Długotrwałe leczenie GKS stanowi znany czynnik
ryzyka obniżenia gęstości kości (BMD). Podczas gdy
w badaniach obejmujących obserwacją dzieci, nie
stwierdzono obniżenia BMD, to wśród dorosłych osób
diagnozowano istotnie niższą BMD u chorych z CAH
w porównaniu z grupą kontrolną (tab. I) [32–36]. Grupą
najbardziej narażoną na niską BMD są pacjenci z po-
stacią SW, a więc leczeni najwyższymi dawkami GKS.
Wykazano także, że niższe wartości BMD były stwierdza-
ne u chorych leczonych dłużej działającymi GKS w po-
równaniu z osobami leczonymi hydrokortyzonem [34].
Ponadto u chorych z osteopenią stwierdzono obniże-
nie stężenia androgenów: dehydroepiandrosteronu
(DHEA) i siarczanu dehydroepiandrosteronu (DHEAS),
co dotyczyło szczególnie kobiet w okresie postmenopau-
zalnym leczonych długodziałającymi GKS [35]. Badanie
szwedzkie Falhammara i wsp. wzbudziło szczególne za-
interesowanie obserwacją dotyczącą podgrupy chorych
powyżej 30. roku życia. Cechy osteopenii stwierdzano
u 73% kobiet z klasyczną postacią CAH w porównaniu
z 21% pacjentów z grupy kontrolnej. Ponadto po raz
pierwszy zauważono tendencję do zwiększonej liczby
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złamań osteoporotycznych (kręgosłup, szyjka kości udo-
wej i nadgarstek) w grupie leczonej GKS [36].
Nie określono wskazań do badania markerów ob-
rotu kostnego u chorych na CAH.
Podsumowując obserwacje wynikające z dotychcza-
sowych badań, można wymienić kilka przyczyn obni-
żenia BMD u dorosłych chorych na CAH:
— długotrwałe stosowanie GKS;
— stosowanie dłużej działających GKS o większej sile
supresji ACTH, a więc także większej sile supresji
androgenów;
— stosowanie większych dawek GKS;
— dołączenie innych czynników ryzyka osteoporozy
(m.in. hipogonadyzmu).
Wyniki tych obserwacji wskazują na konieczność
stałego monitorowania stanu kośćca i podjęcia profi-
laktyki osteoporozy. Stosowanie jak najmniejszych da-
wek GKS, unikanie długodziałających GKS w wieku
okołomenopauzalnym i postmenopauzalnym oraz
szczegółowe monitorowanie innych czynników sprzy-
jających rozwojowi osteoporozy powinny być pierw-
szymi krokami w ramach profilaktyki utraty masy kost-
nej u chorych z CAH. Dieta bogata w wapń i witaminę
D, uzupełnienie preparatami wapnia i witaminy D oraz
odpowiednia aktywność fizyczna to kolejne podstawo-
we zalecenie u tych chorych. Wskazane jest także okre-
sowe wykonywanie badania densytometrycznego ko-
ści u dorosłych pacjentów z CAH.
Zespół metaboliczny
Klasyczna postać CAH stanowi istotne ryzyko rozwoju
zespołu metabolicznego. U chorych stwierdza się bo-
wiem zwiększony procent masy tłuszczowej ciała,
zwiększoną częstość występowania nadwagi/otyłości,
wyższe stężenia insuliny i insulinooporność [37, 38].
Głównymi przyczynami wystąpienia zaburzeń me-
tabolicznych u chorych z CAH jest okresowa hiperkor-
tyzolemia (której nie można uniknąć podczas leczenia
GKS), niedoczynność rdzenia nadnerczy oraz hiperan-
drogenizm (ryc. 3) [8].
Po podaniu pojedynczej dawki hydrokortyzonu p.o.
maksymalne stężenie leku stwierdza się po 1 lub 2 go-
dzinach, podczas gdy po 5 lub 6 godzinach leku nie
stwierdza się już w surowicy [39]. Pacjenci z CAH są
więc stale narażeni na okresową hipokortyzolemię i sty-
mulację kory nadnerczy przez ACTH albo na przej-
ściową hiperkortyzolemię.
Występująca u chorych na klasyczny CAH niedo-
czynność rdzenia nadnerczy niesie za sobą istotne im-
plikacje metaboliczne, takie jak:
— niedobór adrenaliny, który jest jednym z czynników
stymulujących wystąpienie hiperinsulinemii i insu-
linooporności na skutek braku hamującego działa-
nia amin katecholowych poprzez receptory b3 na
wydzielanie insuliny [40];
— niedobór adrenaliny, który w tym samym mechani-
zmie sprzyja hiperleptynemii [40];
Tabela I. Analiza BMD u dorosłych chorych na CAH. Zmodyfikowano na podstawie [10]
Table I. BMD in adult CAH patients. Modified from [10]
Badanie Liczba chorych Kraj Wyniki
Jaaskeleinen i wsp. 32 (30 cl, 16 K, 16–52 l) Finlandia BMD (LS, FN) niższa niż CG
v. populacja fińska  Negatywna korelacja BMD i dawki
GKS LA GKS — niższe BMD
King i wsp. 26 cl K (21–71 l) v. 9 CG Stany Zjednoczone Osteopenia: 45% SW, 13% SV, 11% CG
BMD (LS, WB) niższa niż w CG
(p < 0,05)
Chorzy z osteopenią — obniżone
stężenie DHEA i DHEAS
(głównie u kobiet postmenopauzalnych)
Sciannamblo i wsp. 30 cl (15 K, 16–29 l) v. 138 CG Włochy BMD WB niższa niż w CG
(p < 0,03) Frakcja kostna
ALP i C-telopeptyd wyższe
w grupie z CAH (p < 0,04)
Brak korelacji BMD lub markerów
obrotu kostnego z dawką GKS
Falhammar i wsp. 61 K (55 cl, 18–63 l) v. 61 CG Szwecja BMD (LS, FN, WB) niższa niż w CG
(p < 0,001) < 30. rż. osteopenia 48%
v. 12% CG > 30. rż. osteopenia 73%
v. 21% CG
Złamania osteoporotyczne
częściej w grupie z CAH (p = 0,058)
ALP (alkaline phosphatase) — fosfataza alkaliczna; BMD (bone mineral density) — gęstość mineralna kości; CAH (congenital adrenal hyperplasia) —
wrodzony przerost nadnerczy; CG (control group) — grupa kontrolna; cl (classic) — postać klasyczna; DHEA (dehydroepiandrosterone) — dehydro-
epiandrosteron; DHEAS (dehydroepiandrosterone sulphate) — siarczan dehydroepiandrosteronu; FN (femoral neck) — szyjka kości udowej; LS (lumbar
spine) — kręgosłup lędźwiowy; LA GKS (long acting glucocorticoids) — długodziałające glikokortykosteroidy; WB (whole body) — (densytometria)
całego ciała
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— niedobór adrenaliny będący czynnikiem sprzyjają-
cym rozwojowi otyłości. Aktywacja układu współ-
czulnego zwiększa lipolizę, zmniejsza magazynowa-
nie bogatych w triglicerydy lipoprotein w tkance
tłuszczowej oraz zwiększa termogenezę w brunat-
nej tkance tłuszczowej, co w sumie doprowadza do
zmniejszenia magazynów tłuszczu. W sytuacji nie-
doboru adrenaliny dochodzi do upośledzenia ter-
mogenezy i lipolizy, co sprzyja zwiększeniu masy
tkanki tłuszczowej [40].
Hiperandrogenizm stanowi kolejny czynnik zmniej-
szający insulinowrażliwość i doprowadzający do stanu
hiperinsulinemii najprawdopodobniej w mechanizmie
stymulacji wydzielania hormonu wzrostu (GH) i insu-
linopodobnego czynnika wzrostu (IGF-1).
Hiperinsulinemia i insulinooporność w połączeniu
z otyłością i okresową hiperkortyzolemią mogą się przy-
czyniać do rozwoju nadciśnienia tętniczego, dyslipide-
mii, zaburzeń gospodarki węglowodanowej oraz bez-
pośredniego uszkodzenia śródbłonka, podwyższając
ryzyko sercowo-naczyniowe u pacjentów z CAH. W je-
dnym z badań u 84% pacjentów z klasyczną formą CAH
nie obserwowano nocnego spadku skurczowego ciśnie-
nia tętniczego, co jest istotnym czynnikiem ryzyka po-
wikłań sercowo-naczyniowych [41]. Wśród 19 pacjen-
tów z klasyczną formą CAH, w wieku średnio 28,5 roku,
poza obniżeniem insulinowrażliwości stwierdzono po-
grubienie intima media w porównaniu z grupą kon-
trolną, co jest wczesnym wskaźnikiem miażdżycy i ko-
lejnym ważnym czynnikiem ryzyka powikłań sercowo-
naczyniowych [42].
Wiadomo, że normalizacja ciśnienia tętniczego oraz
modyfikacja zaburzeń metabolicznych spowalnia istot-
nie progresję zmian miażdżycowych. Pacjenci z kla-
syczną formą CAH powinni więc być starannie obser-
wowani pod kątem składowych zespołu metaboliczne-
go. Wczesna interwencja dotycząca zmian stylu życia,
a więc przede wszystkim odpowiednia dieta i wysiłek
fizyczny mogą się przyczyniać do zmniejszenia ryzyka
sercowo-naczyniowego w tej grupie chorych.
Zaburzenia psychospołeczne i jakość życia
W ostatnim badaniu oceniającym jakość życia chorych
na CAH, przeprowadzonym w 17 brytyjskich ośrod-
kach, objęto obserwacją 203 osoby (138 kobiet i 65 męż-
czyzn, w wieku 18–69 lat) i wykazano, w odróżnieniu
od wcześniejszych obserwacji, że jakość życia chorych
na CAH jest istotnie obniżona, porównywalna z jako-
ścią życia chorych z zastoinową niewydolnością serca
i chorych dializowanych [43].
Istotnym problemem są zaburzenia psychospołecz-
ne występujące u kobiet z CAH. Wynikają one z jednej
strony z wpływu androgenów (w okresie życia płodo-
wego i po porodzie) na funkcje ośrodkowego układu
nerwowego, z drugiej strony z somatycznych konse-
kwencji hiperandrogenizacji [44]. Pacjentki z CAH czę-
ściej są samotne, mniej aktywne seksualnie, mają gor-
sze postrzeganie własnego ciała i gorsze postrzeganie
siebie w grupie [45]. Wśród kobiet zarówno z klasyczną,
jak i nieklasyczną formą CAH częściej stwierdza się tak-
że zachowania homoseksualne i biseksualne.
Badając zdolności poznawcze chorych z CAH nie
stwierdzono, aby współczynnik inteligencji (IQ) tych
chorych istotnie odbiegał od grupy kontrolnej [46]. Je-
dynie chorzy z postacią SW, którzy w okresie dzieciń-
stwa przebyli przełom nadnerczowy i byli narażeni na
stany hipoglikemii czy zaburzeń elektrolitowych, mogą
prezentować niższe IQ [47].
Rycina 3. Zależności metaboliczne u chorych na klasyczną formą CAH. Zmodyfikowano na podstawie [73]
Figure 3. Metabolic interactions in classic CAH patients. Modified from [73]
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Klasyczna postać CAH (SW) ze względu na objawy kli-
niczne utraty soli u obu płci (u dziewczynek dodatkowo
nieprawidłowe zewnętrzne narządy płciowe), wykry-
wa się w większości przypadków w okresie noworod-
kowym. Natomiast CAH (SV) u chłopców i u dziew-
czynek z nieznacznym przerostem łechtaczki może być
rozpoznany dopiero w okresie wczesnego dzieciństwa,
gdy pojawią się objawy przedwczesnego pokwitania.
Niekiedy niezbyt nasilone klinicznie postacie CAH (SV)
rozpoznaje się dopiero w wieku dorosłym.
Diagnostyka laboratoryjna klasycznych postaci CAH
obejmuje:
— ocenę stężenia 17-OHP w surowicy;
— test stymulacji z ACTH;
— analizę profilową steroidów w moczu (profil stero-
idowy) metodą chromatografii gazowej z detekto-
rem masowym (GC/MS);
— badania mutacji genu CYP21A2
Badaniem przesiewowym w kierunku CAH z nie-
doboru 21-hydroksylazy jest oznaczenie 17-OHP w kro-
pli krwi pobranej na bibułę pomiędzy 3.–5. dniem życia.
Prowadzone w wielu krajach Europy oraz wielu sta-
nach Stanów Zjednoczonych badania przesiewowe
noworodków pozwalają na wczesne wykrycie CAH
z niedoboru 21-hydroksylazy.
U większości pacjentów z CAH SW i SV stężenie
17-OHP w surowicy przekracza 35 ng/ml, zwykle osiąga-
jąc wartości powyżej 100 ng/ml (norma < 1–2 ng/ml w za-
leżności od wieku, płci i rodzaju zestawu testowego) [48].
Ponieważ istnieje możliwość uzyskania fałszywie
dodatnich wyników (wcześniaki, masa urodzeniowa
< 2500 g, noworodki w stresie chorobowym) wszystkie
podwyższone wyniki 17-OHP wymagają weryfikacji
przy użyciu metod wymienionych wyżej (pkt 2–4) [49].
Dokonanie rozpoznania tylko na podstawie ozna-
czeń 17-OHP w surowicy krwi może być także przy-
czyną błędnej diagnozy niedoboru 21-hydroksylazy.
Należy bowiem pamiętać, że podwyższone stężenie
17-OHP występuje także w innych zaburzeniach ste-
roidogenezy, takich jak:
— wrodzony przerost nadnerczy z niedoboru 11b-hy-
droksylazy;
— wrodzony przerost nadnerczy z niedoboru dehydro-
genazy 3b-hydroksysteroidowej typu 2 (3b-HSD 2);
— niedobór 17, 20-liazy, przebiegający z prawidłowym
stężeniem kortyzolu;
— niewrażliwość receptora GKS;
— wrodzony przerost nadnerczy z powodu niedobo-
ru P450 oksydoreduktazy, która jest kofaktorem ak-
tywności jednocześnie 21-hydroksylazy i 17a-hy-
droksylazy oraz aromatazy.
Ponadto podwyższone stężenie 17-OHP stwierdza
się także u wcześniaków i noworodków z masą uro-
dzeniową poniżej 2500 g. Jest to wynik reakcji krzyżo-
wych przeciwciał używanych do oznaczeń 17-OHP ze
steroidami jeszcze bardzo aktywnej warstwy płodowej
kory nadnerczy.
Noworodki urodzone o czasie w stresie chorobo-
wym (stresowa stymulacja przez ACTH kory nadner-
czy) także wydzielają zwiększone ilości 17-OHP [50].
Test stymulacji 17-OHP po podaniu syntetycznej
kortykotropiny wykorzystuje się zarówno do rozstrzy-
gania wątpliwych diagnostycznie przypadków, jak
i różnicowania pomiędzy postacią klasyczną i niekla-
syczną CAH [50, 51]. Tetrakozaktyd (Synacthen) w daw-
ce 250 µg wstrzykuje się domięśniowo, a stężenie
17-OHP w surowicy oznacza się wyjściowo oraz po
30 i 60 minutach. Niektóre ośrodki preferują oznaczenie
17-OHP w dwóch punktach: wyjściowo oraz po 60 mi-
nutach [17]. W postaci SW stężenia 17-OHP po stymu-
lacji są najwyższe i sięgają 300–1000 ng/ml, w postaci
SV najczęściej zwierają się w zakresie 100–300 ng/ml,
natomiast w postaci nieklasycznej — 15–100 ng/ml.
Wykonanie analizy profilowej steroidów w moczu
metodą GC/MS pozwala na dokładną ocenę zaburzeń
steroidogenezy. Jednorazowa porcja moczu wystarczy
dla rozpoznania CAH z powodu niedoboru 21-hydrok-
sylazy, 11b-hydroksylazy, 17a-hydroksylazy i 3b-HSD.
W celu rozpoznania innych zaburzeń steroidogenezy
przebiegających z objawami podobnymi do CAH,
z powodu niedoboru 21-hydroksylazy, potrzebna jest
dobowa zbiórka moczu [50, 52].
Markerem typowym tylko dla niedoboru 21-hydrok-
sylazy, pochodzenia wyłącznie nadnerczowego, jest
21-deoksykortyzol, ale niestety nie są dostępne komer-
cyjne zestawy testowe do jego oznaczania w surowicy
krwi. Metabolitem tego steroidu w moczu jest pregnan-
triolon, oznaczany w profilu steroidowym w moczu
metodą GC/MS.
U pacjentów z CAH SW stwierdza się obniżone stę-
żenie aldosteronu i 11-dezoksykortykosteronu oraz pod-
wyższoną aktywność reninową osocza (PRA), hipona-
tremię, hiperkaliemię oraz kwasicę metaboliczną [49].
Wyniki ostatnich badań wykazały, że niewielki nie-
dobór aldosteronu występuje także w CAH SV i w po-
staci nieklasycznej, chociaż nie towarzyszą mu bioche-
miczne cechy utraty soli. U tych chorych stwierdza się
nieprawidłowy (obniżony) stosunek stężenia aldoste-
ronu w surowicy krwi do PRA. Zwiększona PRA sty-
muluje lekko zaburzoną syntezę aldosteronu do po-
ziomu zabezpieczającego prawidłowe stężenie sodu.
Dlatego stosunek aldosteron/PRA może być używany
do oceny zaburzeń syntezy aldosteronu u pacjentów
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z różnymi postaciami CAH z niedoboru 21-hydroksy-
lazy [53].
Wynik badania genetycznego z oceną mutacji




Diagnostyka postaci nieklasycznej CAH obejmuje:
— ocenę stężenia 17-OHP w surowicy;
— test stymulacji z ACTH;
— analizę profilową steroidów w moczu;
— badania mutacji genu CYP 21 A2.
Rozpoznanie postaci nieklasycznej opiera się najczę-
ściej na ocenie: podstawowego stężenia 17-OHP oraz
testu stymulacji z ACTH. Niestety wartości referencyj-
ne 17-OHP przed i po stymulacji nie są jednoznacznie
ustalone. Ze względu na rytm dobowego wydzielania
17-OHP (równoległy do kortyzolu) oraz jego pochodze-
nie nadnerczowo-gonadowe (odpowiednio 10% i 90%)
zaleca się, aby diagnostykę u miesiączkujących kobiet
przeprowadzać w fazie folikularnej (7.–9. dzień cyklu)
we wczesnych godzinach porannych. Obecnie propo-
nuje się następującą interpretację wyników [54, 55]:
— stężenie 17-OHP w fazie folikularnej poniżej 2,0 ng/ml
(niektórzy autorzy preferują 1,7 ng/ml) z dużym praw-
dopodobieństwem wyklucza rozpoznanie CAH NC;
— stężenie 17-OHP większe lub równe 1,7–2,0 ng/ml
jest wskazaniem do wykonania testu z ACTH;
— stężenie 17-OHP powyżej 4 ng/ml stanowi silną su-
gestię rozpoznania CAH NC, wskazane wykonanie
testu z ACTH;
— stężenie 17-OHP powyżej 10 ng/ml w fazie foliku-
larnej pozwala rozpoznać CAH.
Test z ACTH pozostaje często metodą rozstrzyga-
jącą w diagnostyce CAH NC. Zakres stężeń 17-OHP po
stymulacji ACTH typowych dla postaci nieklasycznej
zawiera się najczęściej w wartościach 15–100 ng/ml [51].
Stężenie 17-OHP większe lub równe 10 ng/ml jest przez
większość autorów przyjętą najniższą wartością odcię-
cia dla rozpoznania CAH NC [55], choć w zakresie po-
między 10–15 ng/ml mogą znaleźć się także bezobja-
wowi nosiciele (heterozygoty). Podobnie jak w posta-
ciach klasycznych, tak i tutaj w sytuacjach wątpliwych
diagnostycznie pomocna może się okazać ocena profi-
lu metabolitów steroidów metodą GC/MS w moczu,
gdzie oznacza się jednocześnie metabolity 17-OHP,
21-deoksykortyzolu, kortyzolu i androstendionu, oraz
diagnostyka genetyczna mutacji genu CYP21A2.
W badaniach molekularnych wykazano odrębny ge-
notyp CAH NC w porównaniu z postaciami klasycz-
nymi. Pacjenci mogą posiadać 2 łagodne mutacje na
obu allelach (najczęściej V281L, P30L) albo być złożo-
nymi heterozygotami, z łagodną mutacją na jednym
allelu oraz ciężką na drugim allelu — typową dla po-
staci SW i SV [6].
U pacjentek z CAH NC obserwuje się zwiększone
dobowe wydalanie metabolitu aldosteronu — tetrahy-
droaldosteronu (THAldo), co, podobnie jak u pacjen-
tów z CAH SV, świadczy o stymulowaniu przez reninę
wytwarzania aldosteronu, aby skompensować jego lek-
ki niedobór [56].
Leczenie
Leczenie CAH zależy od wieku, w jakim wystąpiły ob-
jawy choroby, płci oraz stopnia niedoboru enzymu.
Zasadniczym celem leczenia chorych z klasyczną po-
stacią CAH są: poprawa jakości życia, wyrównanie nie-
doboru glikokortykosteroidów i mineralokortykostero-
idów (MKS) oraz zmniejszenie objawów hiperandro-
genizacji u dziewcząt/kobiet. Dzięki leczeniu uzyskuje
się często poprawę płodności u obu płci.
Glikokortykosteroidy
Chorzy z klasyczną postacią CAH, zarówno o typie SW,
jak i SV wymagają leczenia glikokortykosteroidami
(GKS) i fludrokortyzonem (Fludro) — w przypadku SW.
Leczenie GKS chorych z CAH jest bardzo trudne.
Dawki substytucyjne GKS są wystarczające do leczenia
niedoczynności kory nadnerczy, ale najczęściej nie
zmniejszają dostatecznie nadmiernego wydzielania
ACTH i nie zapobiegają hiperandrogenizacji. Z kolei
suprafizjologiczne dawki GKS skutecznie hamują wy-
dzielanie ACTH i zmniejszają stężenie androgenów, ale
są przyczyną działań ubocznych. Znalezienie dla każ-
dego chorego „złotego środka” stanowi trudne zada-
nie (ryc. 4).
Podczas gdy u dzieci podstawowym GKS jest hy-
drokortyzon stosowany 3–4 razy dziennie, u dorosłych
najczęściej zaleca się stosowanie dłużej działających
GKS, podawanych 1 lub 2 razy dziennie [10]. Do GKS
stosowanych u dorosłych należą: prednizon (5–7,5 mg/d.),
prednizolon (5–10 mg/d.), deksametazon (DXM) (0,25–
–0,5 mg/d.), hydrokortyzon (15–45 mg/d.), jest także
możliwa kombinacja kilku GKS. Fludrokortyzon u do-
rosłych stosuje się zazwyczaj w dawce 50–100–200 µg/d.
Wraz z wiekiem obserwuje się zmniejszenie wrażliwo-
ści na utratę sodu, co skutkuje brakiem konieczności
uzupełniania soli, co bywa stosowane u dzieci, i umoż-
liwia leczenie coraz mniejszymi dawkami fludrokorty-
zonu [1]. Niestety brakuje jednolitego przelicznika da-
wek poszczególnych GKS. Najczęściej cytowanym jest
1 mg deksametazonu = 16 mg prednizonu = 80 mg
hydrokortyzonu [57]. Według innych źródeł przelicznik
ten wynosi 1 mg deksametazonu = 7 mg prednizonu =
= 27 mg hydrokortyzonu [58]. Bardzo ważna jest osob-
nicza wrażliwość na działanie poszczególnych GKS
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(zwłaszcza DXM). Dawkę należy zawsze dobrać indy-
widualnie, obserwując pacjenta, monitorując działania
uboczne i oceniając parametry hormonalne (patrz niżej).
Nie ma randomizowanych badań klinicznych po-
równujących skuteczność różnych preparatów i róż-
nych schematów leczenia GKS. Preferencje w stosowa-
niu poszczególnych preparatów różnią się pomiędzy
ośrodkami. Wśród pacjentów leczonych w Middlesex
Hospital w Londynie chorzy z CAH SW najczęściej
otrzymywali prednizolon (53%), następnie hydrokor-
tyzon (37%), deksametazon (4%) oraz kombinacje róż-
nych GKS (5%). Wszyscy otrzymywali także Fludro
w dawce 50–400 µg. W przypadku chorych z postacią
SV 42% otrzymywało hydrokortyzon, 31% — predni-
zolon, 3% — deksametazon, 12% — kombinacje GKS,
natomiast 12% nie otrzymywało żadnego leczenia.
W tej grupie 38% chorych otrzymywało także Fludro
[13]. W celu zapobiegania porannemu wzrostowi ACTH
i 17-OHP w większości przypadków u dorosłych sto-
suje się jedyną lub największą dawkę GKS wieczorem.
W postaci nieklasycznej leczenie zaleca się tylko
w przypadku występowania objawów. Leczenie GKS
u kobiet można rozważyć w przypadku wystąpienia
objawów hiperandrogenizacji, zaburzeń miesiączkowa-
nia i niepłodności. Nieregularne miesiączki i trądzik
ustępują zazwyczaj po około 3 miesiącach leczenia GKS,
podczas gdy hirsutyzm dopiero po około 30 miesiącach
[6]. Dlatego u pacjentek z nieklasyczną formą CAH czę-
sto zamiast GKS stosuje się dodatkowo lub wyłącznie
antyandrogeny i doustne tabletki antykoncepcyjne.
W celu indukcji owulacji, przy braku skuteczności
GKS, najczęściej stosuje się cytrynian klomifenu [11].
Dorośli mężczyźni z CAH NC wymagają leczenia
GKS tylko w przypadku występowania ART i/lub oli-
gospermii.
Mimo że u chorych z postacią nieklasyczną nie
stwierdza się pierwotnej niedoczynności kory nadner-
czy, to u pacjentów długotrwale leczonych GKS może
się rozwinąć wtórna niedoczynność kory nadnerczy. Dla-
tego w sytuacjach stresowych (infekcja, operacja) powin-
ni otrzymać odpowiednio zwiększone dawki GKS.
U kobiet zarówno z klasyczną, jak i z nieklasyczną
postacią CAH planujących ciążę nie powinno się stoso-
wać DXM (patrz niżej).
Obustronna adrenalektomia
Usunięcie obu nadnerczy jest rzadko stosowaną proce-
durą o ograniczonych wskazaniach — podstawowym
jest hiperandrogenizm oporny na leczenie farmakolo-
giczne. Usunięcie nadnerczy w takim przypadku po-
zwala na zastosowanie mniejszych dawek GKS, mają-
cych na celu jedynie uzupełnienie niedoboru GKS.
W jednym z badań 5-letniej obserwacji poddano 18 pa-
cjentów z CAH, którzy przebyli obustronną adrenalek-
tomię. Uzyskano u nich ustąpienie objawów hiperan-
drogenizmu, nadal jednak wymagali stosowania dość
wysokich dawek GKS (w przeliczeniu na hydrokorty-
zon 11 mg/m2/dzień) w celu prewencji hiperpigmenta-
cji i rozrostu ART [59]. Innym potencjalnym wskaza-
niem może być utrzymywanie się wysokich stężeń pro-
gesteronu w fazie folikularnej nieulegających supresji
pod wpływem stosowanego leczenia GKS. Doprowa-
dza to z jednej strony do zaburzenia owulacji, z drugiej
zaś do atrofii endometrium i zaburzeń implantacji. Prze-
prowadzona u dwóch pacjentek obustronna adrenalek-
tomia skutkowała normalizacją stężenia progesteronu,
co w efekcie umożliwiło zajście w ciążę [13]. Leczenie
takie powinno być jednak ograniczone do szczególnych
sytuacji zarówno ze względu na ryzyko samego zabie-
gu, jak i na bardzo dużą szansę rozrostu ektopowej
tkanki nadnerczowej.
Leczenie rekonstrukcyjne
U dziewczynek z klasyczną formą CAH plastyka ze-
wnętrznych narządów płciowych jest równie ważnym
jak farmakoterapia elementem leczenia. Sposób wyko-
nania zabiegów rekonstrukcyjnych u wielu pacjentek
kwalifikowanych do zabiegów bywa odmienny w róż-
nych krajach. Doświadczenie ośrodków specjalizujących
się w leczeniu zaburzeń tego typu umożliwia ciągły po-
stęp i udoskonalanie metod leczenia chirurgicznego, któ-
re w ostatnich latach zaleca się wykonywać u dziewczy-
nek z CAH już w wieku niemowlęcym [49]. Coraz rza-
dziej zdarza się, że operację plastyczną narządów płcio-
wych trzeba powtórzyć w wieku dorosłym, co było dość
powszechne jeszcze 10–15 lat temu [60].
Za kryteria udanej operacji rekonstrukcyjnej uzna-
je się [2]:
— prawidłowe trzymanie moczu;
— swobodny odpływ krwi miesiączkowej;
— możliwość łatwego zakładania tamponów zabezpie-
czających;
Rycina 4. Trudności w leczeniu CAH. Zmodyfikowano na
podstawie [10]
Figure 4. Difficulties in treatment of CAH patients. Modified
from [10]
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— możliwość pełnej penetracji pochwy w czasie sto-
sunku płciowego;
— możliwość uzyskania oczekiwanej satysfakcji sek-
sualnej;
— dobry efekt kosmetyczny.
Leczenie zespołu hiperandrogenizacji
Część kobiet z klasyczną i nieklasyczną formą CAH
wymaga leczenia doustnymi tabletkami antykoncepcyj-
nymi w celu regulacji cyklu miesiączkowego oraz za-
pobiegania zmianom w jajnikach typowych dla PCOS.
Podobnie, w przypadku nasilonych objawów hiperan-
drogenizacji, takich jak hirsutyzm i trądzik, pomocne
może być zastosowanie doustnych tabletek antykon-
cepcyjnych oraz antyandrogenów (octan cyproteronu,
spironolakton) [2]. Skuteczność obu rodzajów terapii,
szczególnie w zakresie ustępowania hirsutyzmu uznaje
się za lepszą niż leczenie GKS [61]. Doustne tabletki an-
tykoncepcyjne zwiększają syntezę globuliny wiążącej
hormony płciowe (SHBG) w wątrobie, prowadząc do
wzrostu stężenia tego białka we krwi i obniżenia stęże-
nia wolnych androgenów, blokują receptor androgenów
oraz hamują wydzielanie zarówno androgenów jajniko-
wych, jak i nadnerczowych poprzez wpływ na ACTH,
dlatego poza regulacją cyklu miesięcznego mają zasto-
sowanie także w leczeniu hirsutyzmu u pacjentek z CAH.
W leczeniu nasilonej hiperandrogenizcji zastosowa-
nie znajduje również flutamid (blokowanie receptora
androgenowego) i finasteroid (hamowanie 5a-reduk-
tazy) [62, 63].
Nowe metody leczenia
Badania dotyczące nowych metod leczenia dorosłych
z CAH w chwili obecnej dotyczą zastosowania antago-
nisty receptora CRH oraz terapii genowej.
Antalarmin — antagonista receptora CRH typu 1.
Lek ten, łącząc się z receptorem, hamuje przyłączenie
się naturalnego ligandu CRH, tym samym hamując
wydzielanie ACTH w innym mechanizmie niż stoso-
wanie GKS [64]. Wstępne wyniki badań przeprowadzo-
nych na zwierzętach są obiecujące, ale lek jest nadal
w trakcie badań.
Terapia genowa stanowiąca potencjalną metodę ra-
dykalnie leczącą chorych z CAH jest na etapie badań
eksperymentalnych. Trudno przewidzieć, kiedy ta me-
toda będzie miała zastosowanie w praktyce klinicznej.
Leczenie w okresie ciąży
Deksametazon jest steroidem niebędącym substratem
dla łożyskowej 11b-hydroksysteroidowej dehydrogena-
zy typu 2 (11bHSD 2), co powoduje, że przechodzi przez
łożysko do płodu. Jedynym wskazaniem do przyjmo-
wania DXM w okresie ciąży jest jego zastosowanie
w ramach leczenia prenatalnego płodu żeńskiego z ry-
zykiem klasycznej formy CAH. Kryteria, które powinny
być spełnione przed rozważeniem leczenia prenatalne-
go u nosicielek (heterozygot) [2, 49], są następujące:
— obecność rodzeństwa z określoną badaniem DNA
mutacją, powodującą klasyczną formę CAH;
— określenie genotypu rodziców (heterozygot) w za-
kresie mutacji genu CYP21A2;
— możliwość szybkiej analizy DNA w kierunku muta-
cji CYP21A2 u płodu;
— możliwość rozpoczęcia leczenia przed upływem
9 tygodni od ostatniej miesiączki;
— decyzja rodziców o donoszeniu ciąży;
— właściwa współpraca z rodzicami.
Leczenie DXM musi być wdrożone w 6. tygodniu
ciąży (najlepiej zaraz po jej potwierdzeniu), ponieważ
jego celem jest eliminacja wirylizacji narządów płcio-
wych płodu żeńskiego. Diagnostyka genetyczna mate-
riału uzyskanego z biopsji trofoblastu lub amniocente-
zy jest możliwa dopiero odpowiednio między 9. a 11.
oraz 15. a 18. tygodniem ciąży [65–67]. W związku z tym
w okresie pierwszej fazy leczenia, czyli do czasu uzy-
skania wyników badań genetycznych, część płodów
niepotrzebnie otrzymuje leczenie. Mimo że skuteczność
terapii prenatalnej CAH w zakresie uzyskania prawi-
dłowej budowy zewnętrznych narządów płciowych
u dziewczynek jest potwierdzona, to nie ma jedno-
znacznego przekonania co do bezpieczeństwa stosowa-
nia DXM ani dla matki, ani dla dziecka [1, 49, 65, 68, 69].
Dlatego leczenie to powinno się traktować jako ekspe-
ryment medyczny, ponieważ dotychczas nie poznano
jeszcze w pełni jego odległych następstw. Problemem
etycznym jest „niepotrzebne leczenie” większości pło-
dów (płody żeńskie bez mutacji CYP21A2, płody mę-
skie z mutacją CYP21A2 lub bez niej). Leczenie może
być prowadzone w wyspecjalizowanych ośrodkach, po
zatwierdzeniu przez komitety etyczne i podpisaniu
świadomej zgody przez kobietę, u której DXM ma być
w tym celu podawany. W trakcie leczenia konieczna
jest specjalistyczna obserwacja matek, a następnie dłu-
gofalowa obserwacji dzieci. Schemat leczenia prenatal-
nego przedstawiono na rycinie 5.
Kobieta z CAH w okresie ciąży powinna otrzymać
GKS nieprzechodzący przez łożysko (hydrokortyzon,
prednizon, prednizolon). Hydrokortyzon jest lekiem
preferowanym przez większość ośrodków. Deksame-
tazon można stosować tylko w ramach terapii prena-
talnej [49]. Dawkowanie GKS i monitorowanie lecze-
nia jest takie jak u kobiet niebędących w ciąży, choć
niektórzy uważają, że najlepszą metodą monitorowa-
nia jest stężenie testosteronu, które nie powinno w tym
okresie przekraczać 2 ng/ml. Zwiększone stężenie an-
drogenów u ciężarnej z CAH nie powoduje wirylizacji
zdrowych płodów żeńskich ze względu na aktywność
łożyskowej aromatazy, jak również wysokie stężenie
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SHBG i antyandrogenne działanie wysokich stężeń
progesteronu [1]. Poród powinien odbyć się w ośrodku
referencyjnym, a jedynym właściwym sposobem jego
przeprowadzenia u kobiet po operacji plastycznej narzą-
dów płciowych jest planowe cięcie cesarskie [2]. W okre-
sie okołoporodowym pacjentka powinna otrzymywać
zwiększone dawki GKS, jak w sytuacjach stresowych.
Stosowanie GKS i mineralokortykosteroidów przez
matkę z CAH nie stanowi przeciwwskazań do karmie-
nia dziecka piersią, mimo że zarówno GSK, jak i MKS
są wydzielane do mleka. Dotychczas nie określono stę-
żeń DXM i fludrokortyzonu w mleku.
Kobiety z CAH NC w przypadku, gdy nie były le-
czone GKS przed ciążą, nie wymagają leczenia GKS
w okresie ciąży. Te natomiast, które do momentu
zajścia w ciążę otrzymywały GKS, wymagają kontynu-
acji GKS nieprzechodzącym przez łożysko, w dawkach
substytucyjnych, według ogólnie przyjętych zasad le-
czenia wtórnej niedoczynności kory nadnerczy.
Badanie i poradnictwo genetyczne
Rozwój metod diagnostyki molekularnej CAH i moż-
liwość leczenia prenatalnego spowodowały koniecz-
ność przekazania pacjentom (potencjalnym rodzi-
com) jak najszerszej informacji dotyczącej ryzyka za-
chorowania potomstwa i sposobów jego leczenia.
Ocenę ryzyka urodzenia dziewczynki z klasyczną
formą CAH w kilku sytuacjach klinicznych przedsta-
wiono w tabeli II.
Monitorowanie leczenia
Podczas gdy podstawowym celem opieki pediatrycz-
nej jest monitorowanie prawidłowego rozwoju fizycz-
nego oraz prawidłowego dojrzewania płciowego
pacjentów, to w leczeniu dorosłych powinno się mieć
stale na uwadze unikanie powikłań długoterminowej
steroidoterapii. Strategia postępowania powinna doty-
czyć doboru jak najmniejszej skutecznej dawki GKS,
ocenionej za pomocą parametrów klinicznych i bioche-
micznych.
Dotychczas nie opracowano standardów monitoro-
wania leczenia GKS dorosłych pacjentów z CAH z nie-
doboru 21-hydroksylazy.
Do parametrów klinicznych służących monitorowa-
niu należą: obecność objawów cushingoidalnych, masa
ciała z oceną masy tłuszczowej, obwód talii, ciśnienie
tętnicze, BMD oraz okresowe badanie ultrasonograficz-
ne jąder i badanie nasienia u mężczyzn. Podstawowy-
mi parametrami biochemicznymi wykorzystywanymi
do monitorowania leczenia GKS są: 17-OHP, androsten-
dion oraz testosteron.
Tabela II. Ocena ryzyka urodzenia dziewczynki z klasyczną formą CAH w wybranych sytuacjach klinicznych
Table II. Assessment of the risk classic CAH giving birth to a girl with in selected clinical situations
Sytuacja kliniczna Ocena szansy na urodzenie dziewczynki z klasycznym CAH
1. dziecko z klasycznym CAH 1/8
2. partner z klasycznym CAH 0,4% lub 1/250
status genetyczny nieznany [1 rodzic 2 klasyczne allele] × [1,6% nosicielstwo klasycznej mutacji]
× [1/2 szansy, że nosiciel partner przekaże allel dziecku]
× [1/2 szansy, że płód jest dziewczynką]
1. partner z nieklasycznym CAH 0,1% lub 1/1000
2. status genetyczny nieznany [50% nosicielstwo klasycznej mutacji]
(50% złożone heterozygoty) × [1,6% nosicielstwo klasycznej mutacji ogólnej populacji]
× [1/4 szansy, że oba klasyczne allele otrzyma potomek]
× [1/2 szansy, że płód będzie dziewczynką]
CAH (congenital adrenal hyperplasia) — wrodzony przerost nadnerczy
Rycina 5. Schemat leczenia prenatalnego CAH deksametazonem
Figure 5. Diagram of prenatal management of CAH with dexame-
thasone
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Nie należy dążyć do supresji 17-OHP do granic nor-
my dla zdrowych osób, ponieważ wiąże się to ze stoso-
waniem dawek GKS powodujących wystąpienie dzia-
łań niepożądanych. Optymalna dawka GKS powinna
utrzymywać androgeny w zakresie normy, a stężenie
17-OHP na poziomie 4–12 ng/ml [70]. Uzyskanie doce-
lowych wartości 17-OHP powinno być jednak indywi-
dualizowane. U młodej kobiety, starającej się o zajście
w ciążę, stężenie 17-OHP nie powinno przekraczać
8–10 ng/ml, podczas gdy u dorosłego mężczyzny bez
danych na obecność dodatkowej tkanki nadnerczowej
w obrębie jąder stężenie 17-OHP może być utrzymy-
wane na poziomie poniżej 25 ng/ml [10].
Monitorowanie leczenia
mineralokortykosteroidami
Podstawowym parametrem biochemicznym służącym
do monitorowania leczenia Fludro jest PRA. Ze wzglę-
du na to, że nie ma jednoznacznych zaleceń co do wa-
runków badania PRA, najwłaściwsze wydaje się bada-
nie po 2 godzinach przebywania w pozycji pionowej
(siedzącej, stojącej, podczas chodzenia). Zaleca się, aby
przesiewowe wartości PRA mieściły się w górnej grani-
cy normy lub nieznacznie ją przekraczały (do 2 × nor-
my) [13]. Nadmierna supresja PRA sugeruje przedaw-
kowanie MKS. Zbyt wysokie wartości PRA korelują
z podwyższonymi stężeniami angiotensyny II, która,
jak wiadomo, z jednej strony stymuluje wstępne etapy
steroidogenezy nadnerczowej, a z drugiej strony stano-
wi czynnik ryzyka rozwoju powikłań sercowo-naczynio-
wych [71, 72]. Ocena stężenia Na i K może służyć jako
kolejny parametr biochemiczny wyrównania gospodarki
wodno-elektrolitowej u pacjentów leczonych MKS, choć
u starszych dzieci i osób dorosłych jest to parametr mało
miarodajny. Do parametrów klinicznych wymagających
obserwacji należą obrzęki i ciśnienie tętnicze.
Proponowany algorytm postępowania z dorosłym
pacjentem z CAH przedstawiono na rycinie 6.
Podsumowanie
Podczas gdy cele i zasady dotyczące postępowania
z dziećmi poznano w ciągu ostatnich 50 lat, to opieka
nad dorosłymi chorymi z CAH w dużym stopniu opiera
się na doświadczeniach z obserwacji małych i stosunko-
wo młodych grup pacjentów. Wstępne obserwacje pozwa-
lają jednak ustalić zadania, jakie powinny być realizowa-
ne w ramach opieki nad dorosłym pacjentem z CAH:
— ustalenie celów leczenia;
— ustalenie dalszego sposobu leczenia GKS;
— minimalizacja i monitorowanie działań niepożąda-
nych GKS;
— poprawa funkcji seksualnych;
— poprawa płodności;
— wsparcie pomocą psychologiczną;
— profilaktyka osteopenii;
— profilaktyka rozwoju zespołu metabolicznego i ogra-
niczenie ryzyka sercowo-naczyniowego.
Zadania te powinny być realizowane w referencyj-
nych ośrodkach we współpracy wielu specjalistów,
Rycina 6. Schemat postępowania u chorych z klasyczną i nieklasyczną postacią CAH. Zmodyfikowano na podstawie [10]
Figure 6. Management of patients with classic and non-classic CAH. Modified from [10]
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w tym: endokrynologa, ginekologa, urologa, dietety-
ka, seksuologa, genetyka i psychologa, co powinno po-
zwolić na uzyskanie najlepszych wyników opieki nad
dorosłymi osobami z CAH.
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Streszczenie
Odpowiedni stan zaopatrzenia ustroju w witaminę D jest istotny nie tylko dla prawidłowego funkcjonowania układu szkieletowego
i utrzymania homeostazy wapniowo-fosforanowej, ale również funkcji wielu innych narządów i tkanek w naszym organizmie. W związku
ze zmianą stylu życia, obejmującą zmianę nawyków żywieniowych, powszechne stosowanie filtrów UV oraz mniejszą aktywność na
świeżym powietrzu, obserwuje się wzrost odsetka niedoborów witaminy D zarówno w populacji wieku rozwojowego, jak i u osób doro-
słych. Opierając się na wynikach najnowszych badań naukowych, Zespół Ekspertów przedstawia zalecenia dotyczące profilaktycznej
podaży witaminy D u niemowląt, dzieci, młodzieży i dorosłych, w tym kobiet w ciąży i karmiących piersią.
(Endokrynol Pol 2010; 61 (zeszyt edukacyjny I): 22–26)
Słowa kluczowe: witamina D, profilaktyka
Abstract
Adequate vitamin D intake and its status are important not only for bone health and Ca-P metabolism, but for optimal function of many
organs and tissues throughout the body. Due to documented changes in dietary habits and physical activity level, both observed in
growing children and adults, the prevalence of vitamin D insufficiency is continuously increasing. National Consultants and experts in the
field established polish recommendations for prophylactic vitamin D supplementation in infants, toddlers, children and adolescents as
well as in adults, including pregnant and lactating women basing on current literature review.
(Pol J Endocrinol 2010; 61 (supplement education I): 22–26)
Key words: vitamin D, prophylaxis
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Wprowadzenie
Niepokoi wysoki odsetek osób z niedoborem witami-
ny D stwierdzany w różnych grupach wiekowych
w polskiej populacji [1–3]. Niedobory witaminy D przy-
czyniają się nie tylko do rozwoju krzywicy, osteomala-
cji i osteoporozy, ale mogą także zwiększać ryzyko roz-
woju wielu innych chorób, między innymi cukrzycy
typu 1, nowotworów (piersi, prostaty, jelita grubego),
schorzeń autoimmunologicznych (stwardnienie rozsia-
ne, reumatoidalne zapalenie stawów, toczeń rumienio-
waty układowy), układu sercowo-naczyniowego oraz
zespołu metabolicznego [3]. Dlatego tak ważne jest wła-
ściwe zaopatrzenie ustroju w witaminę D, uwzględnia-
jące jej wielokierunkowe działanie z równoczesnym
zapewnieniem bezpieczeństwa.
Wskaźnikiem zaopatrzenia organizmu w witaminę
D jest stężenie 25-hydroksywitaminy D w surowicy
[25(OH)D]. Optymalne stężenie u dzieci wynosi 20–
–60 ng/ml (50–150 mmol/l), a u osób dorosłych — 30–
–80 ng/ml (75–200 nmol/l) [3–8].
Do prawidłowego rozwoju i mineralizacji układu
szkieletowego oraz obniżenia ryzyka wystąpienia cho-
rób cywilizacyjnych niezbędna jest nie tylko odpowied-
nia podaż witaminy D i wapnia (tab. I), ale także prze-
strzeganie zasad aktywnego wypoczynku na świeżym
powietrzu. Szczególnie ważna jest urozmaicona dieta
zawierająca produkty bogate/wzbogacane w witaminę
D i wapń, w tym mleko i przetwory mleczne oraz ryby
(tab. II, III). W przypadku niewystarczającego spożycia
witaminy D i wapnia z dietą należy je uzupełnić za
pomocą preparatów farmaceutycznych.
Regularna ekspozycja na słońce stanowi istotne en-
dogenne źródło witaminy D. Należy jednak zaznaczyć,
że powszechne obecnie stosowanie kremów z filtrami
przeciwsłonecznymi może ograniczać wydajność syn-
tezy skórnej pod wpływem promieniowania ultrafio-
letowego (UVB, ultraviolet B) nawet o 90% [3, 9]. W na-
szej strefie geograficznej synteza skórna zachodzi od
kwietnia do września, przy zapewnieniu minimum
15-minutowej ekspozycji na słońce 18% powierzchni
ciała (odsłonięte przedramiona i częściowo nogi) w go-
dzinach od 10. do 15., bez stosowania filtrów ochronnych
[6, 10]. Natomiast od października do marca synteza skór-
na praktycznie nie zachodzi [3, 6, 10]. Bardzo ważne jest
wyważenie między korzyściami wynikającymi z ekspo-
zycji na słońce, która — przynajmniej w okresie letnim
— zabezpiecza odpowiedni stan zaopatrzenia w wita-
minę D, a ryzykiem wystąpienia raka skóry. Obecnie
Tabela I. Podaż wapnia (wystarczające spożycie) w grupach
wiekowych [7]
Table I. Calcium supply (sufficient intake) in age groups [7]
Grupa wiekowa Wapń [mg/d.]
Niemowlęta 0–6 miesięcy 300
6–12 miesięcy 400





Nastolatki 10–18 lat 1300
Dorośli 19–50 lat 1000
> 50 lat 1300
Kobiety (ciąża i laktacja) < 19 lat 1300
> 19 lat 1000
Tabela II. Produkty żywnościowe odpowiadające pod
względem zawartości wapnia (240 mg) jednej średniej
szklance mleka [8]
Table II. Foods with calcium content (240 mg) equal to one
medium glass of milk [8]
Jeden mały kubeczek jogurtu (150 g)
Jedna szklanka kefiru
Jedna szklanka maślanki
35 dkg białego sera
4–5 naleśników z serem
Dwa małe „trójkąciki” serka topionego
Dwa plasterki sera żółtego
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u niemowląt poniżej 6. miesiąca życia bezpośrednia eks-
pozycja na słońce nie jest zalecana [3, 4].
Zalecenia
1. Noworodki donoszone:
• u wszystkich noworodków należy rozpocząć
suplementację witaminą D w dawce 400 jm./dobę,
począwszy od pierwszych dni życia.
2. Noworodki urodzone przedwcześnie:
• suplementację witaminą D należy rozpocząć od
pierwszych dni życia (o ile jest możliwe żywienie
drogą przewodu pokarmowego) i prowadzi do
osiągnięcia wieku korygowanego 40 tygodni;
• całkowita podaż witaminy D powinna wynosić
400–800 jm./dobę (w przypadku karmieniu mle-
kiem modyfikowanym lub pokarmem kobiecym
ze wzmacniaczem pokarmu kobiecego trzeba
uwzględnić podaż witaminy D z dietą) [5, 11, 12];
• dawkowanie witaminy D powinno wynosić
400 jm./dobę (po osiągnięciu wieku korygowanego
40 tygodni), jak u niemowląt urodzonych o czasie.
3. Niemowlęta urodzone o czasie:
• niemowlęta karmione piersią wymagają suple-
mentacji witaminą D w dawce 400 jm./dobę*;
*Jednoczesna suplementacja witaminy D u matki karmiącej w ilo-
ści poniżej 2000 jm./d. nie wpływa na dawkowanie witaminy D
u dziecka [13, 14];
• niemowlęta karmione mlekiem modyfikowanym
powinny otrzymywać 400 jm./dobę witaminy D
(łącznie z dietą i w preparatach farmaceutycznych);
• przy spożyciu 400 jm./dobę witaminy D z dietą
(tj. ok. 1000 ml mleka początkowego i 700–800 ml
mleka następnego) dodatkowa suplementacja wi-
taminą D nie jest wymagana;
• przy karmieniu mieszanym lekarz ustala dawkę in-
dywidualnie, obliczając zawartość witaminy D
w podawanym mleku modyfikowanym. Podaż wi-
taminy D z pokarmu kobiecego nie musi być
uwzględniana w obliczeniach ze względu na jej bar-
dzo niskie stężenie (ok. 50 jm./l).
4. Dzieci i nastolatki od 2. do 18. roku życia
• podaż witaminy D z żywnością i/lub w preparatach
farmaceutycznych powinna wynosić 400 jm./dobę
w okresie od października do marca, a także w mie-
siącach letnich, jeżeli nie jest zapewniona wystar-
czająca synteza skórna witaminy D;
• u dzieci z nadwagą/otyłością należy rozważyć  zwię-
kszenie dawki witaminy D do 800–1000 jm./dobę.
5. Dorośli
• podaż witaminy D z żywnością i/lub w preparatach
farmaceutycznych powinna wynosić 800–1000 jm./
/dobę w okresie od października do marca, a także
w miesiącach letnich, jeżeli nie jest zapewniona
wystarczająca synteza skórna witaminy D;
• u osób po 65. roku życia, ze względu na obniżoną
syntezę skórną oraz udowodnione działanie prze-
ciwzłamaniowe i przeciwupadkowe, zaleca się su-
plementację witaminą D w dawce 800–1000 jm./dobę
przez cały rok.
6. Kobiety w ciąży i matki karmiące
• bardzo ważne jest zapewnienie prawidłowych za-
sobów witaminy D przed planowaną ciążą;
• wyniki przeprowadzonych dotychczas badań wska-
zują, że suplementacja witaminą D w dotychczas
zalecanej dawce 400 jm./dobę (odpowiadającej po-
daży z preparatów wielowitaminowych) nie wystar-
cza do zbudowania odpowiednich zasobów wita-
miny D, zarówno u kobiety w ciąży/matki karmią-
cej, jak i u jej potomstwa [3–5, 14];
• suplementację witaminą D w dawce 800–1000 jm./
/dobę należy prowadzić od II trymestru ciąży,
o ile nie jest zapewniona właściwa podaż z dietą
i/lub synteza skórna;
Tabela III. Zawartość witaminy D w polskich produktach
żywnościowych [8]
Table III. Vitamin D content of foods [8]
Produkt Zawartość witaminy D
Węgorz świeży 1200 jm./100 g
Śledź marynowany 480 jm./100 g
Śledź w oleju 808 jm./100 g
Dorsz świeży 40 jm./100 g
Gotowany/pieczony łosoś 540 jm./100 g
Gotowana/pieczona makrela 152 jm./100 g
Ryby z puszki (tuńczyk, sardynki) 200 jm./100 g
Żółtko jajka 54 jm./żółtko
Ser żółty 7,6–28 jm./100 g
Pokarm kobiecy 1,5–8 jm./100 ml
Mleko krowie 0,4–1,2 jm./100 ml
Kaszki mleczno-ryżowe/ 160–480 jm./100 g
/mleczno-zbożowe (64–80/100 ml)
Mleko początkowe 40–50 jm./100 ml
Mleko następne 40–80 jm./100 ml
Mleko modyfikowane > 1 rż. 70–80 jm./100 ml
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• optymalnym postępowaniem w czasie ciąży i karmie-
nia piersią byłoby indywidualne dobieranie dawki
witaminy D tak, aby utrzymać stężenie 25(OH)D
ponad 30 ng/ml;
• istnieją doniesienia o konieczności stosowania
większych dawek witaminy D, przekraczających
1000 jm./dobę [3–5, 13, 14].
7. Postępowanie w ciężkich niedoborach
witaminy D [6, 8, 9]
• w ciężkich niedoborach witaminy D (stężenie
25(OH)D w surowicy < 10 ng/ml) zaleca się stoso-
wanie dawek leczniczych przez 3 miesiące:
• < 1. miesiąca życia — 1000 jm./dobę;
• 2.–12. miesiąca życia — 1000–3000 jm./dobę;
• u dzieci > 12. miesiąca życia — 5000 jm./dobę.
• u dorosłych — do 7000 jm./dobę.
• w trakcie leczenia konieczne jest monitorowanie
stężenia 25(OH)D, fosfatazy alkalicznej, wapnia
w surowicy oraz wydalania wapnia z moczem co
1–3 miesiące.
Podsumowanie zaleceń przedstawiono w załączo-
nym algorytmie.
Uwaga!
Zespół Ekspertów zwraca uwagę, że nie ma żadnych
podstaw do zmiany zalecanego dawkowania witami-
ny D jedynie na podstawie wielkości ciemienia, opóź-
nionego ząbkowania, opóźnionego pojawiania się ją-
der kostnienia głowy kości udowej, rozmiękania poty-
licy czy też nadmiernego pocenia się dziecka. W przy-
padku wątpliwości dotyczących stanu zaopatrzenia
w witaminę D należy wykonać oznaczenia podstawo-
wych parametrów gospodarki wapniowo-fosforanowej
oraz stężenia 25OHD. W przypadku podejrzenia krzy-
wicy należy dodatkowo wykonać RTG nadgarstka.
Stwierdzenie u niemowlęcia (otrzymującego witaminę
D w zalecanej dawce) rozmiękania potylicy nie upo-
ważnia do rozpoznania niedoboru witaminy D. Roz-
miękanie potylicy może wskazywać na nadmiar fosfo-
ranów, a zdarza się również u zupełnie zdrowych, szyb-
ko rosnących niemowląt.
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Streszczenie
Zaburzenie tożsamości płciowej ([GID, gender identity disorder], transseksualizm) jest problemem wielodyscyplinarnym o słabo poznanej
etiologii. Chociaż diagnoza GID jest zasadniczo ustalana przez psychiatrę, w skład zespołu orzekającego zawsze wchodzi endokrynolog,
który odpowiada za prowadzenie terapii hormonalnej. Jest ona pierwszym etapem tak zwanej procedury zmiany płci i wymaga skrupu-
latnego monitorowania w okresie wdrażania, ale także w trakcie jej wieloletniej kontynuacji.
Autorzy zaprezentowali współczesne aspekty diagnostyki i terapii przypadków transseksualizmu oraz najczęstsze powikłania interwen-
cji hormonalnej. (Endokrynol Pol 2010; 61 (zeszyt edukacyjny I): 27–31)
Słowa kluczowe: zaburzenie tożsamości płciowej, transseksualizm, diagnoza, terapia hormonalna
Abstract
Gender identity disorder (GID, transsexualism) is a multidisciplinary problem of an unclear aetiology. Although the diagnosis of GID is
generally established by psychiatrists, the diagnostic team always includes an endocrinologist, who is responsible for hormonal therapy.
Hormonal therapy is the first step in the sex reassignment procedure and requires careful monitoring in the initial phase and in later years
of treatment.
In this paper we review the latest aspects of the diagnosis and treatment of transsexualism and the most common complications of hor-
monal intervention. (Pol J Endocrinol 2010; 61 (education supplement I): 27–31)
Key words: gender identity disorder, transsexualism, diagnosis, hormonal therapy
Wstęp
Poczucie przynależności płciowej jest jedną z najbar-
dziej istotnych spraw w życiu każdego człowieka. Na
pojęcie płci składa się: genotyp, fenotyp (w tym płeć
gonad, płeć wewnętrznych i zewnętrznych narządów
płciowych), stan hormonalny i metaboliczny organi-
zmu, psychika oraz metrykalne określenie płci. Wśród
wymienionych „rodzajów płci” to właśnie płeć psy-
chiczna determinuje poczucie przynależności.
Zaburzenie tożsamości płciowej (GID, gender identi-
ty disorder), określane często mianem transseksualizmu,
można zdefiniować jako rozbieżność między poczuciem
psychicznym płci a budową morfologiczno-biologiczną
oraz płcią socjalną (metrykalną), które odczuwane są
jako „obce” i należące do płci przeciwnej [1].
Dostępne dane wskazują, że pierwsze operacje
zmiany płci u osób z GID przeprowadzono w trzeciej
dekadzie XX wieku. Terapię hormonalną jako uzupełnie-
nie leczenia chirurgicznego stosuje się dopiero od 1953 ro-
ku (przypadek Christine Jorgensen, Dania). Pierwszy
zabieg chirurgicznej zmiany płci w Polsce miał miejsce
w 1963 roku w Szpitalu Kolejowym w Międzylesiu.
Z kolei pierwsza operacyjna zmiana płci z żeńskiej na
męską została przeprowadzona w kraju w 1983 roku.
Według International Classification of Diseases and
Health Related Problems (ICD-10) do rozpoznania trans-
seksualizmu niezbędne jest spełnienie poniższych wa-
runków:
— pragnienie życia i akceptacji jako osoba płci prze-
ciwnej, któremu zwykle towarzyszy pragnienie do-
prowadzenia ciała za pomocą zabiegów chirurgicz-
nych i leczenia hormonalnego do stanu zbieżnego
z preferowaną płcią psychiczną;
— tożsamość transseksualna występująca trwale przez
co najmniej 2 lata;
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— zaburzenie niebędące objawem innego zaburzenia
psychicznego (np. schizofrenii) ani niewiążące się
z nieprawidłowościami chromosomalnymi.
Najwyższe szacunki występowania GID typu męż-
czyzna/kobieta (M/K) wskazują na częstotliwość
1:12 000, a typ kobieta/mężczyzna (K/M) 1:30 000 [2].
Jednak przykładowe dane pochodzące z Nowej Zelan-
dii wskazują na jeszcze większą skalę problemu. Typy
transseksualizmu M/K i K/M występują tam z częstotli-
wością odpowiednio 1:3639 i 1:22 714 [3]. Spośród
wszystkich przypadków transseksualizmu manifestu-
jących się w okresie dzieciństwa i młodości tylko 2,5–
–20% utrzymuje się nadal w okresie dorosłości [4].
Warte podkreślenia jest rozróżnienie między trans-
seksualizmem a transwestytyzmem. W przypadku tego
ostatniego występuje chęć upodobniania się do płci
przeciwnej (najczęściej poprzez ubiór), natomiast nie
pojawia się dążenie do zmiany płci.
Etiologia
Niewiele wiadomo na temat patogenezy transseksuali-
zmu. Wśród przyczyn wymienia się interakcję czynni-
ków psychicznych, psychologicznych i somatycznych
(organicznych). Znaczenie tych ostatnich podkreśla
fakt, że nawet wcześnie podejmowane próby zewnętrz-
nego wpływu na dzieci (w pierwszym roku życia) oka-
zywały się nieskuteczne jako metoda terapeutyczna
[4, 5]. Jednocześnie wykazano częstsze współwystępo-
wanie zaburzeń emocjonalnych, zaburzeń zachowania
oraz innych schorzeń psychicznych u osób transseksu-
alnych [6].
Profil hormonalny transseksualistów nie różni się
od typowego dla populacji ogólnej. Niemniej podejrze-
wano, że wystąpienie schorzenia może wiązać się
z hormonalnym imprintingiem mózgu w okresie pło-
dowym. O „maskulinizacji” miałoby decydować niepra-
widłowe stężenie hormonów u matki. Jednak na przy-
kładzie osób z zaburzeniami rozwoju płciowego, z ka-
riotypem 46, XY wykazano, że prenatalna ekspozycja
na działanie androgenów nie decyduje o rozwoju mę-
skiej tożsamości płciowej [7]. Inni autorzy wskazywali
na możliwość oporności hormonalnej ograniczonej do
tkanki mózgowej, gdyż nie stwierdzali predyspozycji
do transseksualizmu u kobiet z zespołem oporności na
androgeny [8, 9]. Od dawna znane są dane przemawia-
jące za zróżnicowaniem centralnego układu nerwowe-
go zgodnie z płcią psychiczną [10]. Próbę wyjaśnienia
natury omawianej patologii podejmowano także, wy-
korzystując: założenia teorii psychoanalizy czy teorii
uczenia się, doszukując się konfliktów na linii matka–
–dziecko, urazów psychicznych, wskazując na udział
rodzica i jego pragnienia posiadania dziecka innej płci.
Diagnostyka
Kryteria diagnostyczne transseksualizmu według Dia-
gnostic and Statistical Manual of Mental Disorders Text
Revision (DSM-IV-TR) wymagają spełnienia dwóch
warunków. Jednym z nich jest obecność ewidentnej,
silnej identyfikacji z płcią przeciwną polegającej na
pragnieniu bycia lub poczuciu, że jest się osobą tej
właśnie płci. Nie może być to jedynie pragnienie po-
siadania postrzeganych kulturowo zalet bycia osobą
płci przeciwnej, konieczne jest wykazanie utrzymują-
cego się dyskomfortu posiadania określonej płci lub
poczucie niewłaściwej roli seksualnej w tej płci. Trans-
seksualizmu nie można rozpoznać w przypadku
współwystępowania interseksualizmu (np. zespołu
niewrażliwości na androgeny, wrodzonego przerostu
kory nadnerczy).
Drugim warunkiem jest istotne klinicznie cierpienie
lub nieprawidłowości funkcjonowania w życiu społecz-
nym, zawodowym lub na innej istotnej płaszczyźnie.
Występowanie transseksualizmu można podejrze-
wać już u dziecka. Zainteresowania zabawami typowy-
mi dla płci przeciwnej niż płeć biologiczna ujawniają
się najczęściej między 2. i 4. rokiem życia. W okresie
dojrzewania płciowego w większości przypadków do-
chodzi do wycofania się tych zjawisk. U dorosłych osób
zaburzenie może być kontynuacją wcześniejszego sta-
nu lub ujawnić się de novo. Także w tym ostatnim przy-
padku są odnotowywane samoistne remisje. Aktualnie
uznaje się, że rozpoznanie transseksualizmu powinno
być stawiane przez psychiatrę. W diagnostyce różnico-
wej muszą być uwzględnione między innymi inne typy
zaburzeń osobowości, schizofrenia i zespoły urojeniowe.
Leczenie
Procedura zmiany płci obejmująca terapię hormonalną
i leczenie operacyjne jest jedną z opcji postępowania
w przypadkach transseksualizmu. Chociaż nie gwa-
rantuje sukcesu terapeutycznego, jest preferowana
przez pacjentów. Alternatywę stanowią poradnictwo
psychiatryczne (indywidualne, rodzinne, małżeństw)
oraz psychoterapia, które mogą być prowadzone zarów-
no u dzieci, jak i dorosłych z GID.
Kontrowersyjnym problemem jest moment rozpo-
częcia procedury zmiany płci w GID [4]. Według części
klinicystów (a także wielu pacjentów) odwlekanie de-
cyzji co do zmiany płci zwiększa ryzyko wystąpienia
nerwic, depresji czy prób samobójczych [11]. Z drugiej
strony — ze względu na możliwość remisji schorzenia
w okresie dojrzewania płciowego — aktualne wytycz-
ne nie rekomendują wcześniejszego wdrażania lecze-
nia hormonalnego [12].
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Niewątpliwą zaletą wczesnego, okołopokwitanio-
wego inicjowania terapii jest większa wrażliwość na-
rządów docelowych na leczenie hormonalne, uniknię-
cie mutacji, rozwoju gruczołów piersiowych czy typo-
wego owłosienia. Minusem jest większy stopień trud-
ności zabiegów chirurgicznych w przypadkach M/K
wcześnie leczonych hormonalnie. Należy przy tym
pamiętać o dużej zmienności momentu osiągania doj-
rzałości psychoseksualnej, a więc stanu, w którym de-
cyzje co do wyboru płci są podejmowane świadomie.
Jeśli terapia ma być prowadzona u osoby młodocia-
nej, powinna się rozpoczynać w momencie pojawiania
się pierwszych oznak pokwitania (2., 3. stopień wg Tan-
nera) przy jednoczesnym potwierdzeniu pokwitanio-
wych stężeń hormonów płciowych [12]. Przed rozpo-
częciem terapii hormonalnej pacjent musi mieć pełną
świadomość skutków leczenia supresyjnego i efektów
podawania hormonów płciowych (charakterystycz-
nych dla wybranej płci). Powinien być także poinfor-
mowany o problemach z prokreacją po leczeniu oraz
skąpych danych dotyczących odwracalności zmian
wywołanych samą supresją gonadotropin. Jednym
z wysuwanych argumentów przeciwko hamowaniu
dojrzewania płciowego u młodocianych osób z trans-
seksualizmem jest potencjalna możliwość zaburzeń
kształtowania się identyfikacji płciowej.
Według standardów World Professional Association of
Transgender Health (WPATH) każda dorosła osoba przed
wdrożeniem terapii hormonalnej powinna:
— spełniać kryteria rozpoznania według DSM IV-TR
lub ICD-10;
— być wolna od schorzeń psychicznych, które mogłyby
zaburzać proces diagnostyczny lub terapeutyczny;
— być świadomą oczekiwanych rezultatów terapii oraz
rachunku korzyści/ryzyka;
— przez co najmniej 3 miesiące funkcjonować w roli
wybranej płci lub przechodzić psychoterapię (przez
okres uznany przez psychiatrę, co najmniej 3 mie-
siące).
Z kolei kryteria gotowości do terapii hormonalnej
u dorosłych obejmują:
— doświadczenie funkcjonowania w nowej roli w życiu
lub podczas psychoterapii;
— korzystne zmiany w radzeniu sobie ze zidentyfiko-
wanymi problemami, co prowadzi do poprawy lub
stabilizacji zdrowia psychicznego;
— szansa na stosowanie terapii hormonalnej zgodnie
z ogólnymi zasadami.
Supresję produkcji hormonów płciowych osiąga się
stosowaniem długodziałających analogów GnRH (go-
nadotrophin releasing hormone). Znacznie rzadziej wyko-
rzystuje się schematy oparte na progestagenach, lekach
o działaniu antyestrogennym czy antyandrogenowym.
Terapię najczęściej rozpoczyna się po 16. roku życia.
Celem terapii hormonalnej, którą prowadzi się rów-
nolegle z terapią supresyjną, jest uzyskanie fizjologicz-
nych stężeń hormonów płciowych wybranej płci. Stoso-
wane schematy zasadniczo nie odbiegają od stosowa-
nych w przypadkach hipogonadyzmu. U młodych osób
z rozpoznaniem transseksualizmu K/M bierze się pod
uwagę ryzyko zahamowania wzrostu przez androgeny
(dlatego preferowanym środkiem jest oksandrolon).
Standardowe dawki męskich hormonów płciowych
stosowane w terapii transseksualizmu mieszczą się
w granicach: 160–240 mg na dobę doustnie dla unde-
cylanu testosteronu (Undestor, Testocaps), 100–200 mg
domięśniowo dla heptanianu testosteronu (Testosteron
prolongatum) co 2 tygodnie lub dawka o połowę niż-
sza co tydzień, 1000 mg dla undecylanu testosteronu
podawanego co 12 tygodni domięśniowo (Nebido), 2,5–
–10 g testosteronu na dobę w postaci 1–2% żelu (An-
drotop, Tostran) lub 2,5–7,5 mg testosteronu na dobę
w postaci plastrów. Monitorowanie stężenia testoste-
ronu powinno się odbywać: w połowie okresu między
kolejnymi iniekcjami hormonu (heptanian), przed ko-
lejną iniekcją (undecylan), o każdej porze po tygodniu
stosowania formy przezskórnej oraz 3–5 h po przyjęciu
undecylanu testosteronu doustnie. Stężenie testostero-
nu powinno mieścić się w granicach 350–700 ng/dl,
a estradiolu poniżej 50 pg/ml. Estradiol jest stosowany
w transseksualizmie M/K w ilości 2–6 mg na dobę doust-
nie, 0,1–0,4 mg dwa razy w tygodniu w postaci transder-
malnej lub 2–20 mg domięśniowo co 1–2 tygodnie. Ce-
lem jest uzyskanie stężenia estradiolu nieprzekraczają-
cego 200 pg/ml (734 pmol/l) i testosteronu całkowitego
poniżej 55 ng/dl (1,9 nmol/l). Terapia estrogenowa w przy-
padkach transseksualizmu M/K może prowadzić do ogra-
niczenia wzrostu, co jest plusem tego postępowania.
Pierwsze efekty terapii w postaci zmniejszenia libi-
do, ograniczenia spontanicznych erekcji mogą się po-
jawić już po 4 tygodniach leczenia. Natomiast początki
redystrybucji tkanki tłuszczowej, zmniejszenie masy
mięśniowej czy zmiany wyglądu skóry obserwuje się
po 3–6 miesiącach leczenia. W podobnym czasie moż-
na oczekiwać zmniejszenia objętości jąder i wzrostu
gruczołów piersiowych (dlatego zabiegi powiększające
gruczoły piersiowe są rozważane po 2 latach terapii es-
trogenowej). Ograniczenie produkcji nasienia i zmniej-
szenie wzrostu włosów terminalnych może się pojawić
nawet dopiero po 3 latach terapii. W przypadkach trans-
seksualizmu M/K często są wykorzystywane antyandro-
geny: spironolakton 100–200 mg na dobę, octan cypro-
teronu 50–100 mg na dobę.
W ciągu pierwszego roku od rozpoczęcia leczenia hor-
monalnego kontrolne badania lekarskie trzeba przeprowa-
dzać co 3 miesiące. Powinno ono obejmować ocenę antro-
pometryczną, ocenę dojrzewania, pomiar ciśnienia tętni-
czego, badanie gonadotropin, testosteronu i estradiolu.
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W kolejnych latach częstotliwość wizyt może być
ograniczona do 1–2 rocznie. Kontrola laboratoryjna
obok oznaczeń morfologii krwi, czynności wątroby
i nerek, lipidogramu, gospodarki węglowodanowej
(glukoza, hemoglobina glikozylowana), stężeń gonado-
tropin i steroidów płciowych obejmuje także ocenę stę-
żenia prolaktyny w transseksualizmie typu M/K, pomiar
gęstości mineralnej kości (BMD, bone mineral density) przy
współwystępowaniu czynników ryzyka złamań (szcze-
gólnie po zakończeniu terapii hormonalnej u osób pod-
danych gonadektomii). Poza tym pacjenci z transseksu-
alizmem K/M i M/K powinni być poddani typowym ba-
daniom profilaktycznym odpowiednio dla raka piersi
i raka szyjki macicy (przy zachowanej tkance) oraz raka
prostaty [12].
Operacyjne przekształcenie narządów płciowych
zewnętrznych i usunięcie gonad przeprowadza się po
uzyskaniu pełnoletności. Warunkiem leczenia jest świa-
doma decyzja pacjenta, odnajdowanie się w nowej roli
społecznej oraz dobre efekty co najmniej 12-miesięcz-
nego leczenia hormonalnego. Eksperci sugerują, że co-
dzienne funkcjonowanie przez przynajmniej rok w roli
wybranej płci (tzw. real-life experience) jest niezbędne do
podjęcia decyzji o nieodwracalnym leczeniu chirurgicz-
nym. W transseksualizmie K/M obok owariektomii każ-
dorazowo rozważa się także histerektomię [12]. W ten
sposób zmniejsza się także ewentualne ryzyko rozwo-
ju raka endometrium.
Zabiegi chirurgiczne w przypadkach transseksuali-
zmu M/K obok gonadektomii obejmują także penekto-
mię (łechtaczka jest formowana z żołędzi prącia), two-
rzenie pochwy ze skóry penisa, a warg sromowych
większych ze skóry moszny. Usuwanie zbędnego owło-
sienia jest przeprowadzane metodą elektrolizy lub la-
seroterapii.
Transseksualizm K/M stanowi znacznie większe
wyzwanie dla zespołu chirurgicznego i składa się z wie-
loetapowej procedury. Moszna jest formowana z warg
sromowych większych. Erekcja wytworzonego chirur-
gicznie członka wymaga wszczepiania urządzeń me-
chanicznych. Standardowo przeprowadza się także
mastektomię [12]. Należy podkreślić, że w kontekście
polskiej rzeczywistości prawnej wspomniany wyżej
okres leczenia hormonalnego (real-life experience), choć
niewątpliwie słuszny z teoretycznego i praktycznego
punktu widzenia, powinien być poprzedzony metry-
kalną zmianą płci (co oczywiście bezdyskusyjnie doty-
czy leczenia operacyjnego).
Działania niepożądane terapii hormonalnej
Na wiele pytań dotyczących terapii hormonalnej GID
nie ma jednoznacznej odpowiedzi. Nie ustalono dotąd,
czy powinna być ona prowadzona stale, czy należy ją
w jakimś momencie przerywać. Nie wiadomo, czy po
osiągnięciu określonego wieku w przypadkach GID
M/K powinny być wdrażane rekomendacje jak dla okre-
su postmenopauzalnego. Podobnie brakuje algorytmów
postępowania z transseksualistami K/M, którzy z nie-
chęcią odnoszą się do dyskontynuacji terapii [13].
W literaturze pojawiły się na przykład doniesienia
o zwiększonym ryzyku ujawnienia się zespołu policy-
stycznych jajników po leczeniu hormonalnym przypad-
ków transseksualizmu K/M [14]. Sugestie te pojawiały
się między innymi w badaniach holenderskich [15].
Raportowano także o znaczącym wzroście ryzyka żyl-
nej choroby zatorowo-zakrzepowej w GID [16]. Ryzyko
schorzenia jest wyższe u transseksualistów M/K stosują-
cych etynyloestradiol doustnie w porównaniu z osobami
przyjmującymi 17b-estradiol przezskórnie. Terapia andro-
genowa prowadzona u osób K/M działa przeciwzakrze-
powo [17]. Należy przy tym wspomnieć, że w analizie
obejmującej 251 przypadków transseksualizmu (długość
trwania terapii hormonalnej 64,2 ± 38 miesięcy) nie po-
twierdzono zwiększonego ryzyka zakrzepicy [18].
Chociaż wysuwano obawy o możliwość rozwoju
aterogennego profilu lipidowego w trakcie terapii hor-
monalnej przypadków transseksualizmu K/M, do tej
pory nie udowodniono takiego ryzyka w obserwacjach
klinicznych [19]. Autorzy pracy przeglądowej obejmu-
jącej 712 przypadków transseksualizmu K/M obserwo-
wanych przez 29 lat stwierdzili, że w trakcie terapii an-
drogenowej (250 mg estrów testosteronu co 2–3 tygodnie
i.m.) wzrasta stężenie kalikrein, endoteliny-1,  białka
C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein) i homocysteiny.
W trakcie obserwacji nie zmieniły się: insulinowrażli-
wość, parametry fibrynolizy, czynnik von Willebrand-
ta, fibrynogen, interleukina-6, sztywność tętnic czy
ciśnienie tętnicze [15]. We wspomnianym badaniu nie
stwierdzono utraty BMD w okresie leczenia, a inne dane
wskazują na przykład na wzrost BMD w zakresie szyj-
ki kości udowej z 1,068 do 1,109 g/cm2 w czasie 2-letnie-
go leczenia estrogenami osób M/K [20]. W jednym z nie-
dawno opublikowanych badań oceniających bezpie-
czeństwo długodziałającego preparatu testosteronu po-
dawanego domięśniowo, w okresie 3 lat odnotowano
spadek stężenia cholesterolu z 218 ± 47 do 188 ± 42 mg/dl
przy braku zmian stężeń lipoprotein o wysokiej gęs-
tości (HDL, high-density lipoproteins) i triglicerydów.
W tym czasie pojawiło się typowe dla terapii androge-
nowej zwiększenie stężenia hemoglobiny i hematokry-
tu, które jednak mieściło się w granicach norm fizjolo-
gicznych [21].
Niewyjaśnionym zagadnieniem pozostaje prawdo-
podobieństwo zwiększenia ryzyka rozwoju nowotwo-
rów w wyniku leczenia. Warto zaznaczyć, że u pacjen-
tów z GID M/K stosuje się zwykle wyższe dawki hor-
monów niż w typowych przypadkach hipogonadyzmu.
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Dodatkowe znaczenie może mieć fakt, że terapia hor-
monalna jest najczęściej prowadzona także po przekro-
czeniu 50.–60. roku życia [13].
Mimo braku pewnych dowodów sugeruje się, że le-
czenie estrogenami GID M/K może stymulować rozwój
prolactinoma [22]. Podwyższone stężenie prolaktyny u M/K
stwierdza się nawet w co piątym przypadku i dlatego za-
chęca się do oceny stężenia prolaktyny co rok lub 2 lata.
Z kolei w trakcie stosowania androgenów u trans-
seksualistów K/M nie można zapominać o ich częścio-
wej aromatyzacji do estradiolu. Nie ma pewności co do
związku terapii z rakiem piersi, jednak odnotowano
przypadek zachorowania na ten rodzaj nowotworu
u pacjenta K/M, u którego po mastektomii pozostała
tkanka gruczołowa [23]. Autorzy japońscy analizowali
próbki tkanki gruczołowej pobranej z piersi 186 osób
transseksualnych K/M pod kątem wcześniejszej ekspo-
zycji na terapię androgenową. Na podstawie porów-
nania obrazu histopatologicznego doszli do wniosku,
że terapia hormonalna nie zmienia ryzyka zachorowa-
nia na raka piersi [24].
Donoszono o rozwoju raka prostaty w przypadkach
M/K (stercz nie jest usuwany w trakcie zabiegu zmiany
płci) [25] czy raka jajnika u leczonych hormonalnie pa-
cjentów K/M (przed zabiegiem owariektomii) [26].
Do działań niepożądanych terapii hormonalnej
u osób transseksualnych M/K zalicza się także: podwyż-
szenie aktywności enzymów wątrobowych, kamicę żół-
ciową, depresję, spadek stężenia hemoglobiny i obniże-
nie stężenia insulinopodobnego czynnika wzrostu 1
(IGF-1, insulin-like growth factor 1). Z kolei w przypad-
kach osób K/M bierze się pod uwagę między innymi: trą-
dzik, przyrost masy ciała, zespół bezdechu śródsenne-
go, agresję, hiperseksualizm, wzrost stężenia IGF-1, ob-
niżenie gęstości kości po gonadektomii [27].
Podsumowanie
Terapia hormonalna jest nieodłączną składową postę-
powania u osób z zaburzeniami tożsamości płci. Celem
leczenia jest zahamowanie wydzielania hormonów cha-
rakterystycznych dla płci biologicznej oraz uzyskanie
właściwych stężeń hormonów płciowych odpowiednich
dla płci psychicznej. Istotną częścią procedury jest wni-
kliwa analiza możliwych powikłań terapii hormonalnej.
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Streszczenie
Wstęp: Operacje nadnerczy stały się obecnie najszybciej rozwijającą się dziedziną chirurgii endokrynologicznej. Wpływ na to, poza roz-
wojem technik chirurgicznych i wprowadzeniem metody laparoskopowej jako rutynowego leczenia operacyjnego zmian w nadnerczach,
miały też inne czynniki. Należą do nich: rozwój diagnostyki endokrynologicznej i obrazowej oraz poznanie etiologii i zrozumienie wza-
jemnych uwarunkowań hormonalnych zmian w obrębie nadnerczy.
Materiał i metody: Na podstawie doświadczenia Kliniki Chirurgii Ogólnej, Naczyniowej i Transplantacyjnej WUM, w której w latach
1997–2009 wykonano 711 adrenalektomii (529 metodą laparoskopową, 182 metodą klasyczną) przedstawiono aktualne metody operacji
nadnerczy, kwalifikacji oraz wskazań do leczenia operacyjnego.
Wyniki: Laparoskopowa adrenalektomia, potwierdzając swoje bezpieczeństwo i korzyści, zyskała aprobatę środowiska medycznego,
stając się podstawowym sposobem leczenia operacyjnego.
Wnioski:
1. Adrenalektomia wideoskopowa/laparoskopowa stała się operacją referencyjną w leczeniu zmian nadnerczowych.
2. Ścisła wielodyscyplinarna współpraca lekarzy biorących udział w leczeniu chorych ze zmianami nadnerczowymi spowodowała, że
operacje nadnerczy stały się obecnie najszybciej rozwijającą się dziedziną chirurgii endokrynologicznej.
(Endokrynol Pol 2010; 61 (zeszyt edukacyjny I): 32–38)
Słowa kluczowe: guzy nadnerczy, operacje nadnercza, adrenalektomia laparoskopowa
Abstract
Introduction: Nowadays operations of adrenal glands became the fastest-expanding field of the endocrine surgery. Besides the develop-
ment of surgical techniques and introduction of laparoscopic method as a routine operating treatment of adrenal lesions, also other factors
like a development of the endocrinological and imaging diagnosis together with the knowledge of etiology and understanding of hormo-
nal interactions of the adrenal glands have contributed to it.
Material and methods: Based on experience of the Department of General, Vascular and Transplant surgery WUM where between 1997–
–2009 711 adrenalectomies were carried out (529 laparoscopic and 182 classical) current methods of adrenal operation, qualifications and
indications were presented.
Results: Laparoscopic adrenalectomy confirming it’s safety and benefits has gained the approval of the medical fraternity and became the
main method of surgical treatment.
Conclusions:
1. Videoscopic/laparoscopic adrenalectomy became the recommended operation in the treatment of adrenal lesions.
2. Close multidisciplinary cooperation of doctors participating in the treatment of patients with adrenal pathology has made the adrenal
gland surgery the most rapidly developing field of the endocrine surgery.
(Pol J Endocrinol 2010; 61 (education supplement I): 32–38)
Key words: adrenal tumors, operations of the adrenal gland, laparoscopic adrenalectomy
Wstęp
Leczenie chirurgiczne stanowi podstawowy element
terapii guzów nadnerczy rozpoznanych w badaniach
obrazowych. W przypadku guza chromochłonnego jest
postępowaniem z wyboru, jedynym sposobem pozwa-
lającym na wyleczenie chorego, a jednocześnie umoż-
liwiającym uniknięcie groźnych powikłań sercowo-na-
czyniowych [1–4]. W związku z dynamicznym postę-
pem, jaki w ostatnich latach dokonuje się w dziedzinie
diagnostyki endokrynologicznej, zrozumieniu patofi-
zjologii chorób układu wydzielania wewnętrznego,
a także diagnostyki obrazowej nadnerczy obserwuje się
zmianę podejścia terapeutycznego. Ma to również wi-
doczny wpływ na taktykę i założenia leczenia opera-
cyjnego, zwłaszcza od chwili wprowadzenia do ruty-
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nowego stosowania operacji małoinwazyjnych, laparo-
skopowych [5].
Początki chirurgii nadnerczy to koniec XIX wieku.
W 1889 roku Thornton wykonał pierwszy udokumento-
wany zabieg usunięcia guza nadnercza. W 1926 roku nie-
zależnie od siebie Roux w Szwajcarii oraz Mayo w Sta-
nach Zjednoczonych zoperowali guz chromochłonny [2].
W tym początkowym okresie chirurgii wpływ guzów
nadnerczy na organizm ludzki był niejasny, jak również
brak było jednolitego mianownictwa. To powodowało,
że rola chirurga ograniczała się do wycięcia nadnercza
zmienionego guzowato. Poznanie etiologii i zrozumie-
nie wzajemnych uwarunkowań hormonalnych zmian
w obrębie nadnerczy pozwoliło na opracowanie założeń
taktyki i techniki leczenia operacyjnego [6].
Rozpoznanie podstaw metabolicznych chorób nad-
nerczy było i jest czynnikiem decydującym o możliwo-
ściach chirurgicznego leczenia. Dlatego też należy uznać,
że współczesna endokrynologia, a co za tym idzie współ-
czesna chirurgia endokrynologiczna, rozpoczęła się od
chwili wykrycia i klinicznego zastosowania kortyzonu
w 1950 roku. Był to przełom w zrozumieniu patofizjolo-
gii chorób nadnerczy, który 10 lat później pozwolił na
sformułowanie tezy, że regulację hemostazy ustrojowej
tworzą wspólnie układ nerwowy i układ hormonalny
(neurohormony) [5]. Umożliwiło to zmianę taktyki po-
stępowania chirurgicznego, a jednocześnie zwiększyło
zakres operacji endokrynologicznych, zwłaszcza nadner-
czy. Coraz rzadziej o zakresie resekcji gruczołu decydo-
wała dopiero ocena środoperacyjna, co wiązało się z ko-
niecznością uwidocznienia obu gruczołów.
Druga połowa XX wieku to okres dynamicznego
rozwoju chirurgii endokrynologicznej, umożliwiający
resekcję gruczołu w zakresie koniecznym do przywró-
cenia równowagi hormonalnej, a jednocześnie pozwa-
lający na ingerencję przed wytworzeniem wtórnych
zmian ustrojowych (hormonalne zespoły przedklinicz-
ne, incydentaloma, stany hiperkortyzolemii zależne od
hormonu adrenokortykotropowego [ACTH, adrenocor-
ticotropic hormone]) [5, 7].
Rozwój metod operacyjnych to wynik dążenia do
stosowania najmniej urazogennych technik i wykony-
wania tak zwanych operacji celowanych, dotyczących
tylko gruczołu, guza, odpowiadającego za istniejącą
patologię. Stało się to możliwe dzięki poznaniu anato-
mii, fizjologii i patofizjologii, a z drugiej strony postę-
powi, jaki dokonał się w metodach wizualizacyjnych
(ultrasonografia, scyntygrafia, tomografia komputerowa,
rezonans magnetyczny, pozytronowa tomografia emi-
syjna) i możliwościom wyrównania endokrynologiczne-
go w przygotowaniu chorego przed operacją. Wszyst-
kie powyższe czynniki przyczyniły się do tego, że ope-
racje nadnerczy stały się obecnie najszybciej rozwijającą
się dziedziną chirurgii endokrynologicznej [8–11].
Aktualnie działanie chirurga nie sprowadza się tyl-
ko do usunięcia stwierdzanego guza, lecz do świado-
mej resekcji z liczeniem się z wiadomymi następstwa-
mi hormonalnymi. Stan ten można określić, parafrazu-
jąc zdanie Bolesława Prusa: „Różnica między dobrym
a złym pisarzem polega na tym, że zły pisze, co wie,
a dobry wie, co pisze”.
Metody operacji nadnerczy
Wydaje się, że jeśli chodzi o historię technik operacyj-
nych to na aktualne możliwości leczenia zmian w obrę-
bie nadnerczy zasadniczy wpływ miały trzy wydarze-
nia. Po pierwsze opisanie przez Younga w 1936 roku
równoczesnego odsłonięcia i operacji obydwu nadner-
czy z cięć wzdłuż kręgosłupa, po drugie przedstawie-
nie korzyści jakie daje przedni dostęp przezotrzewno-
wy w 1955 roku przez Airda oraz po trzecie, dopiero
ponad wiek od pierwszego udokumentowanego wy-
konania adrenalektomii, wycięcie nadnercza metodą
laparoskopową przez Snowa w 1991 roku [2, 5]. Wyda-
rzenia te wpłynęły w fundamentalny sposób na takty-
kę leczenia operacyjnego. Chirurg ma możliwość wy-
boru nie tylko rodzaju dostępu do nadnercza, ale rów-
nież wyboru rodzaju metody operacji. Klasyczna czy
laparoskopowa. Ta ostatnia przez powszechną akcep-
tację przebyła burzliwy rozwój, doprowadzając w kon-
sekwencji do powstania w tej metodzie porównywal-
nych dostępów do istniejących w operacjach klasycz-
nych. Zasady i cel leczenia operacyjnego pozostał ten
sam. Metoda dostępu operacyjnego uzależniona jest od
przyczyny powodującej patologię, rozmiaru guza, sta-
nu ogólnego chorego, lecz również od własnego naby-
tego doświadczenia [12].
Stosowane klasyczne dostępy w chirurgii nadner-
czy to: przedni przezotrzewnowy, brzuszno-piersiowy,
przednio-boczny piersiowy z nacięciem przepony,
boczny pozaotrzewnowy oraz tylny poprzez łożysko
10., 11., 12. żebra — najczęściej stosuje się obecnie
przedni przezotrzewnowy i boczny lub tylny poza-
otrzewnowy. Dostęp przezotrzewnowy przedni jest
rekomendowany przy konieczności operacji zmian
obustronnych lub położonych ektopowo pozanadner-
czami oraz reoperacji, guzów chromochłonnych i gu-
zów inwazyjnych. Problem stanowi rozległe cięcie
skórne mające wpływ na komfort w okresie poopera-
cyjnym oraz gojenie rany wskutek mniejszej odpor-
ności na jej zakażenie. Dostęp tylny od strony mięśni
lędźwiowych (dostęp zaotrzewnowy) jest lepiej tole-
rowany przez pacjentów — obserwuje się mniejszą
liczbę zakażeń. Dostępy: piersiowo-brzuszny, przed-
nio-boczny piersiowy z nacięciem przepony, stosuje
się rzadko, a wskazaniem są dużej średnicy złośliwe
guzy nadnercza [12, 13].
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Zastosowanie techniki laparoskopowej stało się
obecnie referencyjnym sposobem w chirurgicznym le-
czeniu nadnerczy, mimo że wciąż budzi pewne zastrze-
żenia w przypadku guzów złośliwych. Niemniej w licz-
nych pracach potwierdzono, że ta metoda pozwala jed-
nak na zachowanie zasad chirurgii onkologicznej i bez-
pieczne usunięcie guza inwazyjnego. Dlatego różne
odmiany małoinwazyjnych operacji wycięcia nadner-
cza stały się integralną częścią chirurgii endokrynolo-
gicznej i są uznawane za podstawową metodę lecze-
nia. Rodzaje dostępów wideoskopowych w operacjach
nadnerczy przedstawiono w tabeli I [8].
Każda z czterech wyżej wymienionych metod róż-
ni się rodzajem dostępu, co wiąże się z różnymi aspek-
tami technicznymi zabiegu, jednak wszystkie posiadają
te same walory operacji małoinwazyjnej, mniejszą licz-
bę urazów związanych z zabiegiem w wyniku mniej-
szej traumatyzacji tkanek, jak również lepszą śródope-
racyjną wizualizację anatomiczną, przekładającą się
w konsekwencji na odczuwalny przez chorego więk-
szy komfort około- i pooperacyjny. Daje to w konse-
kwencji krótszy okres hospitalizacji, szybszy czas po-
wrotu do pełnej aktywności życiowej i zawodowej oraz
mniejszy ból pooperacyjny. Dodatkowym ważnym
czynnikiem pozostaje efekt kosmetyczny pod postacią
mniejszej blizny pooperacyjnej [10].
Najczęściej stosowanym dostępem laparoskopo-
wym, stosowanym w około 85% adrenalektomii, jest
dostęp boczny przezotrzewnowy. Umożliwia on przed
rozpoczęciem preparowania dokładną ocenę nadner-
cza i położenie guza oraz otaczających go tkanek,
a zwłaszcza żyły głównej dolnej. Pozwala na uzyska-
nie rozległego pola operacyjnego, a także przeprowa-
dzenia diagnostyki wewnątrzotrzewnowej [1, 5, 8, 11].
Podobnie jak w metodzie klasycznej laparoskopia po-
zwala na wykonywanie obustronnej adrenalektomii
w zależności od wskazań, jednoczasowej (guzy chro-
mochłonne) lub dwuczasowej (zespoły związane z hi-
perkortyzolemią). W wyniku coraz bardziej nowocze-
snego, niezawodnego pod względem technicznym
sprzętu eliminującego niedogodności, jakie z założenia
posiada laparoskopia (zniesienie zmysłu dotyku), po-
zwala na zastosowanie jej w oszczędzających resekcjach
gruczołu dla zachowania funkcji adrenokortykotropo-
wej. W konsekwencji pozwala uniknąć stosowania sta-
łego substytucyjnego leczenia u chorych poddanych
obustronnej adrenalektomii. Wskazaniem do jej wyko-
nywania są przede wszystkim dziedziczne zespoły wie-
logruczolakowatości wewnątrzwydzielniczej, których
składową jest guz chromochłonny. Bardzo pomocna
w decyzjach śródoperacyjnych w tej technice jest spo-
sobność zastosowania USG śródoperacyjnego [4, 15, 16].
Pozwala to na uniknięcie i rozwiązanie problemów, ja-
kie wiążą się z wykonaniem adrenalektomii oszczędza-
jącej. Jest to ocena linii resekcji, potwierdzenie resekcji
zmiany i istnienia procesu rozrostowego. Ocena linii re-
sekcji określa radykalność wycięcia guza i granicę po-
zostawionej prawidłowej kory nadnercza. Wpływ na
to ma wielkość operowanego guza. Najkorzystniejsze
warunki dla pozostawienia dobrze ukrwionej części
warstwy korowej stwarzają zmiany nieprzekraczające
2 cm średnicy. Nawroty w klasycznych operacjach
oszczędzających oceniane są na 33% w zespołach MEN 2
oraz 15% w zespole von Hippla-Lindaua [17–19].
Potwierdzenie resekcji zmiany to pewność usunię-
cia tych odpowiedzialnych za wyrzut amin katecholo-
wych. Oprócz centralnego guza mogą współwystępo-
wać nierozpoznane badaniem obrazowym zmiany sa-
telitarne (ryc. 1).
Ostatnim problemem jest ocena procesu rozrosto-
wego. Ocena i rozpoznanie złośliwego guza chromo-
chłonnego stale stanowi duży problem kliniczny i pa-
tomorfologiczny. Pheochromocytoma ma złośliwy charak-
ter w około 10% przypadków (2,5–26%). W dalszym
ciągu pewne rozpoznanie daje tylko stwierdzenie obec-
ności przerzutów do węzłów chłonnych i narządów
odległych, które w warunkach fizjologicznych nie mają
tkanki chromochłonnej. Naciekanie otaczającej tkanki
i naczyń nie wskazuje jednoznacznie na proces złośli-
wy. Czynnikami, które mogą go sugerować, są: młody
wiek, zmiany mnogie, umiejscowienie pozanadnerczo-
we (30–40%), wielkość guza powyżej 6 cm (jednak nie
ma wartości progowej zwiększającej ryzyko złośliwo-
ści), guz wydzielający jedynie dopaminę oraz utrzymu-
jące się po operacji nadciśnienie tętnicze. Czynnikiem
takim może także być stwierdzenie po operacji nawro-
Tabela I. Rodzaje dostępów wideoskopowych w operacjach nadnerczy
Table I. Videoscopic approaches in adrenal surgery
Dostęp wideoskopowy do nadnerczy Autorzy
Przezbrzuszny przedni laparoskopowy Bońjer, Linos, Takeda, Fernandez-Cruz
Przezbrzuszny boczny laparoskopowy Higashihara, Gagner, Marescaux, Brunt, Jacobs
Zaotrzewnowy boczny Mercan, Bońjer, Heintz, Fernandez-Cruz































































tu lub wznowy choroby. Po operacjach klasycznych
wznowę stwierdzano w 6–8% chorych.
Według wielu autorów, dopiero po 15 latach po
adrenalektomii z powodu guza chromochłonnego brak
nawrotu choroby pozwala na potwierdzenie skutecz-
ności operacji i wykluczenie procesu złośliwego. Uzy-
skiwane wyniki oszczędzających adrenalektomii nie
wykazują różnicy w skuteczności zachowania funkcji
kory nadnerczy w zależności od podwiązania lub nie
żyły nadnerczowej [20, 21].
Kwalifikacja do adrenalektomii
Przed przystąpieniem do operacji i wyborem techniki
operacyjnej należy ustalić ścisłe rozpoznanie. Należy
odpowiedzieć na pytanie czy stwierdzana zmiana jest
czynna hormonalnie, w przypadku braku aktywności
— czy jest to zmiana łagodna, czy złośliwa, jeśli złośli-
wa — to czy pierwotna, czy przerzutowa. W każdym
przypadku wskazane jest ustalenie pewnej lokalizacji
guza. W sytuacji wzmożonej sekrecji hormonów ko-
nieczne staje się przedoperacyjne przygotowanie cho-
rego:
— zmiany związane z hiperkortyzolemią — bez-
względne zahamowanie nadmiaru wydzielania
kortyzonu — inhibitory steroidogenezy;
— pierwotny hiperaldosteronizm — wyrównanie stę-
żenia potasu w surowicy i normalizacja ciśnienia
tętniczego;
— pheochromocytoma — wymagana normalizacja ciśnie-
nia tętniczego poprzez podawanie przez okres 10–
–21 dni leków blokujących receptory a z rozważe-
niem dodatkowo blokady receptorów b.
W guzach chromochłonnych przygotowanie uzna-
je się za prawidłowe, gdy nie stwierdza się ciśnienia
tętniczego w pozycji leżącej powyżej 160/90 mm Hg
przez 48 godzin oraz ortostatycznej hipotensji poniżej
80/45 mm Hg. Dodatkowo w zapisie EKG nie stwier-
dza się zmian w odcinku ST-T i odwrócenia załamka T
przynajmniej od 2 tygodni, jak również przedwcze-
snych pobudzeń — nie więcej niż 1 przedwczesny
skurcz komorowy co 5 minut [22].
W guzach typu incydentaloma należy wykluczyć no-
wotwór, przerzuty do nadnercza, a także wzmożoną
sekrecję. Problem chirurgiczny stanowi fakt, że jedyną
pewną ocenę złośliwości incydentaloma daje dopiero
badanie histopatologiczne wykonane po operacji. Wia-
domo, że guz usunięty we wczesnej fazie rozwoju zwy-
kle rokuje lepiej niż usuwany w bardziej zaawansowa-
nym stadium. Rokowanie w przypadku rozpoznania
raka zależy od miejscowego zaawansowania nowotwo-
ru w chwili rozpoznania i doszczętności resekcji guza
podczas pierwotnej operacji. Dlatego operowany guz
powinien być usunięty bez uszkodzenia torebki wraz
z całym gruczołem i otaczającą tkanką tłuszczową [23].
Również w trakcie obserwacji guza incydentalnego,
wstępnie niekwalifikowanego do leczenia operacyjne-
go, każda zmiana kliniczna powinna decydować o le-
czeniu operacyjnym. Obserwacja ta według ostatnich
tendencji powinna wynosić 4 lata. Po tym okresie,
w przypadku niestwierdzenia zmian fenotypu guza,
można zaprzestać kontroli [9].
W guzach hormonalnie nieczynnych (incydentaloma)
ryzyko procesu rozrostowego ocenia się na około 4–5%.
W przypadku gdy jego średnica przekracza 4 cm, ryzy-
ko to procentowo się zwiększa i stopniowo wzrasta
wraz z jego wielkością. W guzach o średnicy powyżej
4 cm ryzyko to jest oceniane na około 10%, a w przypad-
ku wielkości powyżej 6 cm wynosi 25–98%. W związku
z tym w kwalifikacji zmian bez sekrecji hormonalnej
podstawowym kryterium leczenia operacyjnego pozo-
staje wielkość guza. Uznaje się 4 cm za wielkość gra-
niczną [24, 25]. W niektórych ośrodkach, od chwili
wprowadzenia adrenalektomii laparoskopowej jako
metody leczenia zmian nadnerczowych, przyjęto za
wskazanie kwalifikacyjne do operacji granicę powyżej
3 cm u młodych ludzi obciążonych niewielkim ryzy-
kiem oraz powyżej 5 cm u chorych w podeszłym wie-
ku ze współistniejącymi chorobami ze strony innych
układów i narządów [26].
Wskazania do adrenalektomii
Wobec istniejących aktualnie dwóch metod (klasyczna
i wideoskopowa/laparoskopowa) wykonywania opera-
cji nadnerczy zasada zakresu i celu zabiegu nie uległa
zmianie. Zmieniła się jedynie, a dla komfortu chorych
aż, droga jej wykonywania. Wobec doświadczeń po-
twierdzonych licznymi klinicznymi badaniami chirur-
gia klasyczna powinna pozostać jedyną metodą dla tak
Rycina 1. Obustronne guzy chromochłonne: guz centralny
z licznymi guzkami satelitarnymi


























Rycina 2. Operowani chorzy z patologią nadnerczy w Klinice Chirurgii Ogólnej, Naczyniowej i Transplantacyjnej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego w okresie 1997–2009
Figure 2. Operated patients with adrenal pathology in the Department of General, Vascular and Transplant Surgery Warsaw Medical
University in the period 1997–2009
zwanych guzów dużych przekraczających 10 cm, re-
operacji na nadnerczach oraz w przypadku raków in-
wazyjnych z cechami złośliwości stwierdzanymi w ba-
daniach obrazowych (cechy miejscowego naciekania,
powiększenie węzłów chłonnych, odległe przerzuty),
a także przy braku pewnej lokalizacji — zmiany ekto-
powe [12, 13].
W innych (zmiany aktywnie hormonalnie, guzy
typu incidentaloma, guzy przerzutowe, szczególnie me-
tachroniczne) metoda wideoskopowa/laparoskopowa
jest metodą referencyjną [23, 26]. Potwierdzają to rów-
nież doświadczenia autora pracy (ryc. 2).
Sposób kwalifikacji chorych z patologią nadnerczy
zobrazowano na rycinie 3.
Adrenalektomię oszczędzającą funkcję adrenokor-
tykotropową pozwalającą na uniknięcie leczenia sub-
stytucyjnego stosuje się jedynie w wybranych przypad-
kach, przede wszystkim w rodzinnie uwarunkowanych
zespołach wielogruczolakowatości wewnątrzwydziel-
niczej. Podstawowym ograniczeniem wskazań dla tego
rodzaju operacji pozostają trudności oceny procesu roz-
rostowego guzów nadnerczy [23, 26]. Granice dopusz-
czalnej wielkości guza będące wskazaniem do wyko-
nania adrenalektomii metodą wideoskopową/laparo-
skopową są dyskusyjne [27].
Aktualnie w kwalifikacji do stosowania technik wi-
deoskopowych wielkość guza odgrywa coraz mniej
istotną rolę. Uznaje się, że nawet guzy o średnicy do
12 cm nie stanowią przeciwwskazania do operacji laparo-
skopowej [28]. Podkreśla się tu udokumentowane za-
lety technik małoinwazyjnych, uważając jednocześnie,
że uwarunkowania wskazań od wielkości guza są skut-
kiem doświadczenia zespołu operującego oraz ograni-
czeń sprzętowych [28, 29]. Dodatkowym czynnikiem
wpływającym na tę opinię jest obserwacja, że badania
obrazowe zaniżają rzeczywisty rozmiar guza: tomogra-
fia komputerowa o 16–47%, rezonans magnetyczny
o 20% [30–32].
Mimo że częściej stosuje się laparoskopowy boczny
dostęp przezotrzewnowy i podkreśla się jego większą
uniwersalność, wciąż trwa dyskurs o wadach i zaletach
poszczególnych metod wideoskopowego dostępu.
Konkluzje jednak pozostają niezmienne: endoskopo-
wa adrenalektomia jest metodą z wyboru, a obie tech-
niki (zarówno przez-, jak i pozaotrzewnowa) są bez-
pieczne i dają dobre wyniki [33, 34]. Kontrowersje do-
tyczą również zastosowania techniki laparoskopowej
w operacji złośliwych guzów nadnerczy. Opinia, że kla-
syczna adrenalektomia pozostaje techniką zarezerwo-
waną dla dużych guzów, z podejrzeniem złośliwości,
jest obecnie podważana. Adrenalektomia wideoskopo-
wa może być wykonywana w przypadku guzów zło-
śliwych, pod warunkiem zachowania onkologicznych
zasad radykalności. O jej zastosowaniu w tych przy-
padkach powinno decydować doświadczenie i umie-
jętności chirurga, a nie ściśle określone wymiary guza
[35, 36].
Z powodu trudności oceny i rozpoznania procesu
złośliwego guzów nadnercza, w czasie zabiegu wide-
oskopowego, wydobycie preparatu z jamy otrzewnej
przez ranę powinno odbywać się z użyciem torby la-
paroskopowej. Oprócz tego zasadne wydaje się, by nie
przecinać niepotrzebnie guza po operacji. Wysłanie do
badania patomorfologicznego nieuszkodzonego guza
w znacznym stopniu ułatwia i tak trudną niekiedy hi-
stologiczną ocenę zmiany [1, 5].
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Rycina 3. Algorytm kwalifikacji zmian nadnerczowych do adrenalektomii
Figure 3. Algorithm qualificaation of adrenal lessions for adrenalectomy
Wnioski
1. Adrenalektomia wideoskopowa/laparoskopowa
stała się operacją referencyjną w leczeniu zmian
nadnerczowych.
2. Ścisła wielodyscyplinarna współpraca lekarzy bio-
rących udział w leczeniu chorych ze zmianami nad-
nerczowymi spowodowała, że operacje nadnerczy
stały się obecnie najszybciej rozwijającą się dzie-
dziną chirurgii endokrynologicznej.
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Streszczenie
Witamina D jest niezbędnym elementem do utrzymania właściwej homeostazy wapniowo-fosforanowej organizmu (rola klasyczna)
i zapewnienia właściwego funkcjonowania wielu tkanek, narządów i komórek niezależnych od obrotu mineralnego (rola nieklasyczna).
Niedobór witaminy D u dorosłych zwiększa ryzyko złamań kości w osteoporozie, może prowadzić do osteomalacji, choroby niedokrwiennej
serca, cukrzycy typu 1 i 2, stwardnienia rozsianego, choroby Leśniowskiego-Crohna oraz nowotworów szczególnie jelita grubego, piersi
i prostaty.
Przyczynami niedoboru witaminy D u zdrowej populacji jest prawdopodobnie zmniejszenie syntezy skórnej oraz niedostateczne spoży-
wanie w diecie oraz suplementach. Niedobór witaminy 25(OH)D (stężenie < 20 ng/ml) występuje dość powszechnie u zdrowej populacji
ogólnej niezależnie od rasy, płci i wieku. Dzienne zapotrzebowanie na witaminę D określone przez Food and Nutrition Board w 1997 roku,
jest obecnie niewystarczająca. Najwiekszy problem wiąże się z maksymalnym stężeniem witaminy D (50 µg/dobę) w suplementach. Obecnie
uważa się, że dzienne zapotrzebowanie osoby dorosłej wynosi 800–1000 j., jeżeli jej ekspozycja na słońce jest niewystarczająca (w Polsce od
października do kwietnia). Taka dawka powinna być przyjmowana przez osoby unikające nasłonecznienia, jak również stosowana przez
wszystkich w wieku powyżej 65 lat z powodu spowolnienia skórnej syntezy witaminy D, oraz ze względu na udowodnione działanie
przeciw złamaniom i upadkom. (Endokrynol Pol 2010; 61 (zeszyt edukacyjny I): 39–45)
Słowa kluczowe: witamina D, niedobór w diecie, suplementacja
Abstract
Vitamin D is necessary in maintaining appropriate calcium and phosphate homeostasis in the body (classical function) and ensuring
appropriate functioning of many tissues, organs and cells, unrelated to mineral economy (non-classical function). Vitamin D deficiency in
adults may cause osteomalacia, increase fracture risk in osteoporosis, induce cardiovascular diseases, diabetes type 1 and 2, multiple
sclerosis, Lesniowski-Crohn disease, and cancer, including colon, breast, and prostate cancer.
Possible causes of vitamin D deficiency in a healthy population include decreased cutaneous synthesis and an inadequate intake of vita-
min D, both in food and in supplements. Vitamin D deficiency level (25(OH) D. < 20 ng/mL), is fairly widespread, being found in
a substantial percentage of healthy subjects around the world, regardless of race, gender and age. Daily vitamin D dose, as determined by
the Food and Nutrition Board in 1997, is now rather insufficient, the biggest problem being associated with maximal vitamin D levels
(50 µg/day) in actually available food supplements. Nowadays, it is recommended that adults need a minimum of 800–1,000 U/day when their
exposure to the sun is inadequate (in Poland from October to April). This dosage should be provided to all subjects who avoid sunlight, as well
as to those aged over 65 because of their slower skin synthesis of vitamin D and for its proven anti-fracture and anti-fall effects.
(Pol J Endocrinol 2010; 61 (education supplement I): 39–45)
Key words: vitamin D, food inadequacy, supplementation
Wytyczne dotyczące suplementacji witaminy D u osób dorosłych zyskały aprobatę:
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Niedobór witaminy D jest brany pod uwagę jako czyn-
nik ryzyka [1–17]: chorób układu sercowo-naczyniowe-
go, zespołu metabolicznego i otyłości, chorób układu
immunologicznego, nowotworów, osteoporozy, upad-
ków i złamań kości.
Udział tej witaminy w procesach zachodzących
w organizmie przedstawiono na rycinie 1. Aktywna for-
ma witaminy D — 1,25 dihydroksywitamina D
[1,25(OH)2D] — po związaniu się z receptorem dla wi-
taminy D (VDR, vitamin D receptor) działa jako jądrowy
czynnik transkrypcyjny. Bezpośrednio lub pośrednio
1,25(OH)2D oddziałuje na ponad 200 genów, między
innymi odpowiedzialnych za syntezę reniny, insuliny,
uwalnianie cytokin z limfocytów oraz wzrost i prolife-
rację zarówno mięśni gładkich naczyń, jak i kardiomio-
cytów [18].
Witamina D wpływa na układ krążenia poprzez
układ renina–angiotensyna–aldosteron (RAA). Jej nie-
dobór aktywuje układ RAA i skutkuje nadmierną pro-
liferacją komórek mięśni gładkich naczyń krwiono-
śnych oraz przerostem mięśnia lewej komory serca.
Udowodniono związek między hipowitaminozą D
a zawałem serca, udarem mózgu, niewydolnością serca,
nadciśnieniem tętniczym, występowaniem rzucawki
i miażdżycy naczyń.
Niskie stężenie witaminy D predysponuje do insu-
linooporności i dysfunkcji komórek beta trzustki,
a w konsekwencji — do otyłości i zespołu metabolicznego.
Aktywna postać witaminy D jest produkowana
w makrofagach w odpowiedzi na reakcję zapalną. Ha-
muje procesy zapalne, wpływając na komórki biorące
udział w reakcjach autoimmunologicznych i moduluje od-
powiedź limfocytów. Ekspresja VDR na makrofagach na-
sila procesy fagocytozy oraz zwiększa produkcję cytokin.
Obniżone stężenie 1,25(OH)2D stwierdzono u pa-
cjentów ze stwardnieniem rozsianym, toczniem ukła-
dowym, łuszczycą. Niskie stężenie witaminy D jest
czynnikiem ryzyka rozwoju lub progresji wielu nowo-
tworów: raka piersi, prostaty, jelita grubego, nerki, płu-
ca, trzustki. W badaniach nad ekspresją tkankową genu
CYP27B1 kodującego 1a-hydroksylazę oraz receptorem
wapniowym (CaR) wykazano, że lokalna (pozanerko-
wa) synteza aktywnej 1,25(OH)2D i pula zewnątrzko-
mórkowego sodu odgrywają istotną rolę w procesie
karcynogenezy, regulując procesy proliferacji i różni-
cowania komórek oraz stymulując apoptozę. Jest uwa-
żana za kluczowy regulator funkcji komórkowych
w różnych typach tkanek [8, 19, 20].
Niedobór witaminy D zwiększa ryzyko upadków,
powodując w następstwie złamania kości. Potwierdzo-
no związek między zmniejszeniem masy mięśni (uby-
tek włókien mięśniowych zastępowanych tkanką tłusz-
czową — sarcopenia), który powoduje osłabienie siły
mięśni i zwiększa skłonność do upadków, a niedobo-
rem witaminy D. W populacji osób powyżej 65. roku
życia udowodniono przeciwzłamaniową efektywność
witaminy D [13, 17, 21].
Metabolizm witaminy D
w warunkach fizjologicznych
Określenie „witamina D” obejmuje grupę związków
chemicznych z grupy steroidów o ogólnym wzorze
C28H43OH. Spośród nich największe znaczenie mają
witamina D2 (ergokalcyferol) i witamina D3 (cholekal-
cyferol).
Witaminy D (D2 i D3) nie wykazują działania biologi-
cznego. Są one substancjami wyjściowymi, które w orga-
nizmie ulegają identycznemu cyklowi przemian z wy-
tworzeniem 1,25-dihydroksywitaminy D [1,25(OH)2D,]
— kalcytriolu, powszechnie uznanej za najbardziej ak-
tywną postać witaminy D.
Obecnie wiadomo, że wytwarzanie 1,25(OH)2D za-
chodzi nie tylko w nerkach, ale również w wielu ko-
mórkach oraz tkankach wykazujących aktywność
1a-hydroksylazy (działanie nieklasyczne). Synteza ner-
kowa jest związana z utrzymaniem prawidłowej ho-
meostazy wapniowo-fosforanowej ustroju (działanie
endokrynne, ogólnoustrojowe) poprzez oddziaływanie
na takie tkanki docelowe, jak jelito, nerki czy kość (dzia-
łanie klasyczne).
Powstająca lokalnie 1,25(OH)2D reguluje prolifera-
cję i różnicowanie komórek oraz proces apoptozy, mię-
dzy innymi w keratynocytach, makrofagach, komór-
kach mięśniowych, komórkach gruczołu piersiowego
Rycina 1. Efekty stosowania witaminy D3 (Schwalfenberg G.
Can Fam Phys 2007; 53: 841–854)
Figure 1. Effects of vitamin D3 (Schwalfenberg G. Can Fam Phys
2007; 53: 841–854)
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i nabłonka jelitowego (działania para- i autokrynne).
Postać ta jest uwalniana do krążenia i działa ogólno-
ustrojowo jedynie w przebiegu sarkoidozy i gruźlicy.
1,25(OH)2D wpływa także na wydzielanie insuliny
przez trzustkę oraz parathormonu (PTH, parathormone)
przez przytarczyce [22, 23].
Źródła witaminy D
Witamina D3 pochodzi w 20% z pokarmów (ryby, jaja,
wątroba zwierzęca, produkty mleczne), a w 80% —
z syntezy skórnej, jako produkt przemian zawartego
w skórze 7-dehydrocholesterolu (7DHC), zachodzą-
cych pod wpływem promieniowania ultrafioletowe-
go (UVB, ultraviolet B). Synteza ta przebiega w dwóch
etapach:
— 7DHC ulega przekształceniu w prowitaminę D (pre-
D3) pod wpływem UVB o długości fali 290–320 nm;
— prowitamina D3 pod wpływem temperatury ciała
ulega przekształceniu w witaminę D3.
Witamina D3 powstająca w głębszych warstwach
naskórka, w pobliżu naczyń krwionośnych i limfatycz-
nych, jest wiązana przez białko wiążące witaminę D
(DBP, vitamin D binding protein).
Witamina D2 znajduje się w pokarmach roślinnych
oraz grzybach.
Jednostką międzynarodową (IU [jm.]) witaminy D
jest 0,025 mg czystego kalcyferolu.
U osób o jasnym zabarwieniu skóry 1 dawka rumie-
niowa (1 MED), tj. dawka promieni UV wywołująca
minimalny rumień skóry, doprowadza do 10-krotnego
wzrostu stężenia witaminy D3 w surowicy krwi na sku-
tek uwolnienia około 30 mg D3 z 1 m
2 powierzchni ciała
w ciągu 24 godzin. Powrót do normalnego stężenia
witaminy D3 podwyższonego po naświetleniu skóry
promieniami UV następuje po kilku dniach. Zmianom
tym u zdrowych osób towarzyszy niewielki wzrost stę-
żenia 25(OH)D; u osób z niedoborami witaminy D ob-
serwuje się 3-krotny wzrost stężenia 25(OH)D we krwi.
Efektywność syntezy skórnej ulega osłabieniu wraz
ze starzeniem się organizmu; u osób po 70. roku życia
jest 4-krotnie mniejsza niż u osób młodych przy takiej
samej ekspozycji na słońce. Stosowanie kremów
ochronnych z filtrami anty-UVB również ogranicza
skórną syntezę witaminy D3 [23, 24].
Metabolizm witaminy D
W odróżnieniu od nieenzymatycznej syntezy witami-
ny D w skórze przemiana witaminy D do 25(OH)D
i 1,25(OH)2D wymaga obecności enzymów — hydrok-
sylaz. Pierwszym etapem jest hydroksylacja w wątro-
bie w pozycji 25 łańcucha bocznego, doprowadzająca
do powstania nieaktywnej metabolicznie w fizjologicz-
nych stężeniach 25-hydroksy witaminy D — 25(OH)D.
Hydroksylacja do aktywnej 1,25(OH)2D zachodzi
w nerkach, gdzie powstają także śladowe ilości
24,25(OH)2D oraz 25,26(OH)2D [4, 5].
Aktywność 25-hydroksylazy wątrobowej wzrasta
pod wpływem prowitaminy D, stężenia DBP i niektó-
rych leków (np. przeciwpadaczkowych), a maleje wsku-
tek działania końcowych metabolitów tej przemiany.
Aktywność 1a-hydroksylazy i/lub 24a-hydroksylazy
zwiększa się pod wpływem PTH i peptydu PTH-po-
dobnego (PTHrP, parathyroid hormone related peptide),
prostaglandyn oraz zmniejszenia kalcemii i fosfatemii.
Powstawanie aktywnej postaci witaminy D hamują:
wzrost stężenia 1,25(OH)2D, niedobór PTH i PTHrP,
hiperkalcemia, hiperfosfatemia, kalcytonina oraz kwa-
sica metaboliczna.
Metabolit wątrobowy 25(OH)D ulega eliminacji poprzez
24-hydroksylację oraz wydaleniu z żółcią, po uprzednim
jego sprzężeniu z kwasem glukuronowym lub siarkowym.
W warunkach fizjologicznych 3% z krążących we krwi
metabolitów ulega wydaleniu z moczem i kałem [23, 25].
Niedobory witaminy D
Definicja
Proponowaną terminologię oceny zaopatrzenia orga-
nizmu w witaminę D przedstawiono w tabeli I.
Przyczyny niedoborów witaminy D
Przyczyny niedoborów witaminy D w populacji przed-
stawiono w tabeli II.
Zmniejszona synteza skórna witaminy D
i niedostateczna podaż z pożywieniem
Bez przebywania na słońcu lub dodatkowej suplemen-
tacji nie uzyskuje się z podaży dietetycznej (tłuste ryby,
takie jak: łosoś [400 jm./100 g], makrela, sardynki, tran
[400 jm./łyżeczkę], żółtko jaja kurzego [20 jm.]) zaleca-
nych stężeń witaminy D. W ostatnich kilkudziesięciu
latach zaobserwowano niekorzystne zmiany w składzie
diety i związane z tym zmniejszenie spożycia witami-
ny D3; obecnie dominują w diecie tłuszcze nasycone,
produkty wysoko przetworzone, żywność typu fast food
o niskiej zawartości witaminy D.
Wytwarzanie w skórze witaminy D jest ograniczone
w klimacie europejskim w okresie jesienno-zimowym.
Ponieważ kąt padania promieni słonecznych jest nie-
wielki, fotony UVB są absorbowane przez ozon w at-
mosferze. Syntezę zmniejsza też stosowanie kremów
z filtrami przeciwsłonecznymi. Jasny kolor skóry wią-
że się z bardziej efektywną syntezą witaminy D.
Z wiekiem zmniejsza się zdolność organizmu do wy-
twarzania witaminy D pod wpływem promieni UVB
[24, 26, 27].
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Niedobory witaminy D u osób otyłych
U osób otyłych stężenie 25(OH)D jest istotnie niższe,
częściowo z powodu kumulacji witaminy D w tkance
tłuszczowej oraz, być może, unikania ekspozycji na
światło słoneczne przy upośledzonej syntezie skórnej
(stężenie witaminy D po ekspozycji na promieniowa-
nie UVB jest o 57% niższe niż u osób z prawidłową masą
ciała) lub zwiększonej syntezy aktywnego metabolitu
witaminy D — 1,25(OH)2D w nerkach (co w mechani-
zmie ujemnego sprzężenia zwrotnego hamuje produk-
cję 25(OH)D w wątrobie) [28, 29].
Niedobory witaminy D towarzyszące
innym chorobom
U osób z zespołem złego wchłaniania, z niewyrównaną
marskością wątroby, chorobami nerek lub przyjmują-
cych leki przeciwdrgawkowe, ogólnoustrojowe niedo-
bory witaminy D są następstwem eliminacyjnej diety,
upośledzonej syntezy skórnej, zaburzonej hydroksyla-
cji, nadmiernego katabolizmu oraz zmniejszonej wraż-
liwości tkanek docelowych na 1,25(OH)2D (np. wsku-
tek defektu receptora).
Barbiturany, fenydantoina i piramidon są indukto-
rami mikrosomalnych enzymów wątrobowych (np. glu-
kuronidaz). Indukcja wątrobowej hydroksylacji wita-
miny D przyspiesza wydalanie z żółcią glukuronowych
nieaktywnych metabolitów witaminy D.
Zaburzenia metabolizmu witaminy D na etapie
1a-hydroksylacji prowadzą do znacznego obniżenia stę-
żenia 1,25(OH)2D i ujawnienia objawów niedoboru
witaminy D. Występują u osób z chorobami dziedzicz-
nymi (w witamino-D-zależnej krzywicy typu I, w krzy-
wicy hipofosfatemicznej) i nabytymi (w przewlekłej nie-
wydolności nerek, w ciężkich tubulopatiach, w niedo-
czynności przytarczyc, w rzekomej niedoczynności
przytarczyc). Obniżona aktywność 1a-hydroksylazy
jest przyczyną zmniejszonego stężenia 1,25(OH/)2D
w osteoporozie, zwłaszcza starczej, zaburzeniach wy-
dzielania hormonu wzrostu (GH, growth hormone), pro-
laktyny oraz insuliny [30].
Krzywica witamino-D-zależna typu II jest reprezen-
tatywnym zespołem spowodowanym genetycznym
zaburzeniem receptora tkankowego 1,25(OH)2D.
Epidemiologia niedoboru witaminy D
Hipowitaminoza D wydaje się epidemią w wielu po-
pulacjach świata. Niedobory witaminy D uważa się za
jeden z poważniejszych problemów zdrowotnych
u dzieci, młodych dorosłych, szczególnie Amerykanów
pochodzenia afrykańskiego, oraz u osób w średnim
i starszym wieku. Ustalono, że stężenie 25(OH)D poni-
żej 20 ng/ml występuje u 36% zdrowych osób w wieku
18–29 lat, u 42% kobiet rasy czarnej w wieku 15–49 lat,
u 41% pacjentów ambulatoryjnych w wieku 49–83 lata
i u prawie 57% pacjentów oddziałów internistycznych
w Stanach Zjednoczonych [31].
Częstość występowania niedoborów witaminy D
w Europie jest jeszcze większa. Na podstawie oznaczeń
biochemicznych stwierdzono je u 28–100% osób zdro-
wych i 70–100% hospitalizowanych dorosłych [32].
W Polsce nie ma danych populacyjnych dotyczących
epidemiologii niedoborów witaminy D, ale jej niedobór
stwierdzano w sezonie zimowym u 9 na każde 10 kobiet
zbadanych w ramach projektu OPTIFORD przeprowa-
dzonego w 5 krajach europejskich [10]. W badaniu prze-
prowadzonym w małej grupie kobiet w III trymestrze
ciąży średnie stężenie 25(OH)D w okresie zimowo-wio-
sennym wynosiło 9,93 ± 5,32 ng/ml [33, 34].
Niedobory witaminy D u matek w okresie ciąży
skutkują hipowitaminozą D u noworodków, ponieważ
rozwijający się płód, a następnie noworodek, jest cał-
kowicie zależny od witaminy zmagazynowanej w or-
ganizmie matki. Wykazano silną korelację między stę-
żeniem 25(OH)D u matki i noworodka [28, 35].
Tabela I. Ocena zaopatrzenia organizmu w witaminę D na
podstawie stężenia 25(OH)D w surowicy — terminologia [23,
25]
Table I. Evaluation of the organism supply with vitamin D,






Hipowitaminoza D 50–75 20–30
Poziom zalecany 75–250 30–80
Poziom toksyczny > 250 > 100
Tabela II. Przyczyny niedoboru witaminy D
Table II. Causes of vitamin D deficits
Obniżona synteza skórna
























Niedobór witaminy D jest powszechny u osób po-
wyżej 65. roku życia oraz u pacjentów z osteoporozą.
W badaniach przeprowadzonych u 8532 kobiet w okre-
sie pomenopauzalnym (w średnim wieku 74,2 roku),
pochodzących z Francji, Belgii, Danii, Włoch, Polski,
Węgier, Wielkiej Brytanii, Hiszpanii i Niemiec, wyka-
zano, że średnie stężenie 25(OH)D wynosi u nich
24,4 ng/ml i istotnie różni się między populacjami
w poszczególnych państwach. Najniższe stężenie
25-hydroksywitaminy D stwierdzono u pacjentek
z Francji (25,75 ng/ml), a najwyższe — u tych z Hisz-
panii (34 ng/ml). W całej badanej populacji niedobór
witaminy D dotyczył 79,6% i 32,1% osób, przyjmując
za punkt odcięcia odpowiednio 30 ng/ml i 20 ng/ml
[36, 37].
Wytyczne dotyczące suplementacji
witaminą D populacji osób dorosłych
Suplementacja witaminą D
1. Element wczesnej profilaktyki w zdrowej populacji.
2. Leczenie niedoborów witaminy D z indywidualnych
wskazań u wybranych pacjentów.
Suplementacja witaminą D w zdrowej populacji
Przyczyna. Przyczyną niedoboru witaminy D w zdro-
wej populacji Polski jest zmniejszenie syntezy skórnej
(związane z szerokością geograficzną, procesami starze-
nia, stosowaniem filtrów przeciwsłonecznych, stylem
życia), a także niedostateczna podaż witaminy D z po-
żywieniem.
Cel. Celem suplementacji witaminą D jest zapew-
nienie stężenia 25(OH)D w surowicy przekraczającego
30 ng/ml.
Zapobieganie niedoborom witaminy D
— Ekspozycja na słońce.
— Podawanie witaminy D doustnie.
— Suplementacja skojarzona/naświetlanie skóry
i podaż witaminy D.
— Optymalne warunki ekspozycji skóry na promienio-
wanie UV w Polsce występują od maja do września.
Czas przebywania na słońcu konieczny do dosta-
tecznej syntezy witaminy D wynosi 20 minut dzien-
nie (bez stosowania filtrów ochronnych); wystarcza-
jąca jest ekspozycja twarzy, rąk i przedramion
(tj. 15% powierzchni ciała). Alternatywnym sposo-
bem wykorzystania syntezy skórnej może być naś-
wietlanie lampą UVB (1 dawka rumieniowa 2–3 razy
w tygodniu).
— Podawanie witaminy D doustnie (minimum 800–
–1000 jm./d.) jest niezbędne w okresie niedostatecz-
nej syntezy skórnej, tj. w Polsce od października do
kwietnia.
— Witaminę D (minimum 800–1000 jm./d.) należy po-
dawać wszystkim osobom unikającym ekspozycji
skórnych oraz osobom po 65. roku życia przez cały
rok ze względu na obniżoną syntezę skórną oraz
udowodnione działania przeciwzłamaniowe
i przeciwupadkowe (patrz tab. III).
Suplementacja niedoborów witaminy D
u poszczególnych pacjentów
Deficyty i niedobory witaminy D mogą powstać nie
tylko z powodu niedostatecznej syntezy skórnej czy
niskiej podaży w diecie, ale także wskutek: zaburzone-
go wchłaniania w przewodzie pokarmowym, zmniej-
szonej hydroksylacji (niewydolność wątroby, nerek),
nadmiernego katabolizmu (leki przeciwdrgawkowe)
oraz zmniejszenia wrażliwości tkanek docelowych na
1,25(OH)2D (krzywica witamino-D-oporna typu II).
W przypadkach niedostatecznej ekspozycji na świa-
tło słoneczne lub zbyt małej podaży witaminy D w die-
cie podaje się ją doustnie. U osób nieprzestrzegających
zaleceń lub nietolerujących doustnego przyjmowania
leków witaminę tę można stosować parenteralnie.
Chorym z zaburzonym wchłanianiem w przewo-
dzie pokarmowym witaminę D podaje się w dużych
dawkach doustnie lub pozajelitowo (postać niedostęp-
na w Polsce). Dobre efekty leczenia niedoborów wita-
miny D w tej grupie osób, podobnie jak u osób z otyło-
ścią skojarzoną z deficytem witaminy D, uzyskuje się
poprzez stymulację syntezy skórnej, wykorzystując
sztuczne źródła promieniowania UVB z monitorowa-
niem stężenia 25(OH)D co 3 miesiące.
U chorych z dysfunkcją wątroby lub nerek stosuje
się aktywne metabolity witaminy D; w razie niedoboru
kalcydiolu z przyczyn wątrobowych — kalcyfediol,
Tabela III. Suplementacja witaminy D w populacji zdrowych dorosłych
Table III. Supplementation of vitamin D for healthy adult population
Suplementacja witaminą D Synteza skórna Podaż doustna
Miesiące X–III IV–IX X–III IV–IX
Osoby dorosłe Do 65. rż. – + 800–1000 jm./d. –
Po 65. rż. – – 800–1000 jm./d.
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Tabela IV. Leczenie przyczynowe pacjenta z niedoborem witaminy D lub zaburzeniami jej metabolizmu
Table IV. Causal treatment of patients with vitamin D deficit or disturbances of its metabolism
Terapia Niedobór witaminy D — przyczyna Zaburzenia hydroksylacji — przyczyna
Żywienie Synteza Øwchłaniania Wątroba Nerka
skórna  z przewodu
pokarmowego
UVB + + +
Witamina D doustnie + + +
(duże dawki)




Tabela V. Niedobory witaminy D (leczenie/suplementacja)
Table V. Vitamin D deficiency (treatment/supplementation)
Stężenie 25(OH)D w surowicy < 10 ng/ml 10–20 ng/ml 20–30 ng/ml > 30 ng/ml
Stopień niedoboru Ciężki Średni Lekki Stężenie optymalne
Lecznicza dawka witaminy D* + + + –
Profilaktyczna dawka witaminy D – – – +
Kontrola co 3 miesiące




*Czas podaży, aż do uzyskania poziomu optymalnego dla plejotropowego działania witaminy D, stężenie 25(OH)D > 30 mg/ml
Tabela VII. Aktywne metabolity i analogi witaminy D
Table VII. Active metabolites and analogues of vitamin D
Nazwa Preparat Dawka w 1 ml
lub tabletce
25(OH)D Devisol 25 0,15 mg
calcifediol  (krople)
1a(OH)D Alfadiol 0,25 mg
alphacalcidol  Alfakalcydol IF  (tabl.)  1 mg
1,25(OH)2D Kalcytriol IF 0,25 mg
calcitriol (tabl.)
Tabela VI. Postacie handlowe witaminy D3 dostępne na
polskim rynku
Table VI. Vitamin D3 commercial forms available on the
Polish market
Preparat Dawka w 1 ml Dawka w jednej
kropli lub
tabletce
Devikap (Medana), 15 000 jm. 500 jm.
10 ml, krople
Juvit D3 (Hasco-Lek), 20 000 jm. 590 jm.
10 ml, krople
Vigantol (Merk), 20 000 jm. 670 jm.
10 ml, krople
Vigantoletten 500 (Merk), Nie dotyczy 500 jm.
tabletki
Vigantoletten 1000 (Merk), Nie dotyczy 1000 jm.
tabletki
Vta D (Vitis Pharma), Nie dotyczy 400 jm.
kapsułki twist-off
45
















a w przypadku niedoboru kalcytriolu z przyczyn ner-
kowych — alfakalcydiol (patrz tab. IV).
Rozpoznanie niedoborów witamina D upoważnia
do stosowania jej znacznie większych dawek (leczni-
czych), zróżnicowanych w zależności od stopnia niedo-
boru (patrz tab. V). Dawka lecznicza w ciężkich niedo-
borach to co najmniej 5000–10 000 jm./d. (ok. 50 000 jm./
/tydz.), w lekkim i średnim — 2000–3000 jm./d, a czas
jej podaży wynosi 1–3 miesiące (zależnie od stopnia nie-
doboru). Po osiągnięciu optymalnego stężenia 25(OH)D
dawkę można zmienić na podtrzymującą. W trakcie
leczenia konieczne jest monitorowanie stężenia
25(OH)D w surowicy, a w przypadku ciężkich niedo-
borów pomaga monitorowanie stężenia wapnia, aktyw-
ności fosfatazy alkalicznej oraz dobowego wydalania
wapnia (kalciurii).
Wyrównanie niedoboru witaminy D
— uwagi praktyczne
— Siła działania witaminy D2 jest o 30% mniejsza niż
siła działania witaminy D3.
— Dobową dawkę witaminy D można podawać alter-
natywnie w odpowiednich dawkach: co tydzień, co
2 lub 4 tygodnie (kumuluje się ona w organizmie),
ponieważ zapewnia to lepsze stosowanie się do za-
leceń lekarskich (compliance).
— Dawka suplementacyjna witaminy D powinna być
większa u osób w podeszłym wieku, z otyłością,
zamieszkujących północne regiony świata, w okre-
sie jesienno-zimowym, u osób o ciemnym zabarwie-
niu skóry, używających kremów ochronnych przed
UVB, cierpiących na inne schorzenia zaburzające
metabolizm witaminy D.
— Kalcytriol i alfakalcydol są niewskazane do uzupeł-
niania niedoborów witaminy D w zdrowej popula-
cji. Stosuje się je w zaburzeniach hydroksylacji wi-
taminy D spowodowanych przewlekłą chorobą
wątroby lub nerek.
— Witaminę D należy podawać razem z posiłkiem,
ponieważ wtedy jest lepiej wchłaniana.
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